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C ft « * V» ■£ V SB # E O * W ft S ti * *fcttffi«t<kS!liifi'PW:> s * f » iS # & S « 

ft, 1»»»3V»L< 4 8. SlttMMttMOjgfSlS^ 20 

«Ufi*«»»r*. iSfiSBBfc, »*K ioTlL <«{kf*. iSSIItt- EKWKKJ: 
*«««C*KJ:-3TfeasfkLT» » ft? « S E ft ffi T* 4 C 8 C T? t , *fcE*K »fit 

[ 0 0 3 9 ] 
[ 0 0 4 0 ] 

8 <D T- , * ft 6 * ffl ffl K 18 B! L T * ft 6 * 91 ffl fc il£ 1 8 E ill * 5 C ktfilca^T^S 
[ 0 0 4 1 ] 

lcgiEioTli*6IIStii:i:feT*S. !fH(ii, ^/^KDI^tflfflL 
80 

[ 0 0 4 2 ] 

a»fc.fctfii»WlS©'*5*-*-l*» T 12 <D 3 9 T* & 8 : 

1. a«d)**tfe)E4Btt**«*Jfi»jattlRt»<0««*TO*{k3W^«WH d tt, 40%-99% 
OKH'PfctK » * t < tt45*-97%0«H-ea& •? » E E » $ L < tt 50%-95%<D DS B T* fc t) , 
* t * L < « 60%-92%© S5 H T* 8 . 
[ 0 0 4 3 ] 50 
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2. aBd)*J:tfe)K*^*»ff *OE*Ptt» * ft * ft © * « K * t* 5 * &*l E p, (T) t 
fSI-T'feD> »S U < tt2p.(T)©«*«fc Hl-T* 5 , L < tt5p.(T)©«*.*i: 

|-f$5, 1flC10p,(T)(D«^<Si:|5|-T*fe 9 , L < ttlOOp, (T)0«*tffcn 

[ 0 0 4 4 ] 

3. 

Tlu 

S, m m d) ft < £ t 1201C T?S (? , »$t<a'>4<tt UOICT* !> , MK#t L 

„ C <Dfigttfi*260lC $ 1? t T 5 C £ tftft, C © <t 5 ft Sf fi « 81 * T JS B# W LfrfflV^ 
5l ii'T'tS^, iff iS 

Tlu 
Tlu 

#;s<ftntf, ^jK^m^T'SSftt $T**siaa^ffi< ft t>. c met •?<: ©£?£©§* 

Tlu 
Tlu 

K < ftntf , «««ii««* t 3fcK56SSiafi»ifi<ft5- 

[ 0 0 4 5 ] 

4. &Bd)Ki3tt5#fT©m£l5fH A t„tt\ fi*7»«?*9, » jL<B8*3»HT$ 
fl'HTfc'K ft/M$ntt5&N »fT«f-PB C £ tf, # «? * JW Bl T * K tt A 

7m 

Tlu 

t* # k a S T* to % o 

[ 0 0 4 6 ] 

5. SBd)lc48»t*»ti*oiPj»a*v a tt» '>ft < £ tiX:/#T-fc 0 . »$ L<(i'>ft< 
t 10*C/»T-fe t) - WKVt £ b < «'>ft < t t,50X/^T'$ D , «P 'J> ft < *> 100TC/» 

ft t L < «'>ft < £ f> 200"C/^T*fe 9 , «*iP ^31 K ti ft 300°C /«• T* % * . 

Tlu 

[ 0 0 4 7 ] 

6. aBencfcttSSfiTutt, 
ft^CO. 9TlO 
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T* ft i/> t % K it , «tfBiK*lRffly;l'ttK*> 7-fe;Mc T*ft S £> t*> M1&&mm 

[ 0 0 4 8 ] 

7. SHIe)Kl3Jt*»fT©Bffil*IB A t,tt, l*7^lt'$t), ff $ L < « § * 3» fffl T* ft 
0, EKff * L < tt«*l«-|BT* ») , Wfc«*0. 5#H5T'ft t) , «tffiKSIW.2 

[ 0 0 4 9 ] 10 

8. afce)fc*tf3»fr0lS©»SiaSfiv e a'>ft < 5°C/#T*ft 0 , » * t < 8 * 4 < 

■ t 30°C /# -e ft D , M IC».* t < it '>ft < t t 70°C 1% 1? * 9 , W '> 4 < t fe 1 10"C /# 
T*ft*K S t»S L <«'>ft< t & 200°C/#T-ft »? , S ± » 9 3S S tt » 300^C /# T ft S = 

Bif SC i:ft< ^-(DMf*Z k (D^IS«:lS < T 3 C ttfftS. 
[ 0 0 5 0 ] 

9. aPBd)fe *tfe)©pHtt, iRt&fc:^ « 5-120M T?fc !K iff S b < Ii6-120®it' 
ftb, 5Et£»S U < t47-i2<OttH-ea&5. pK*a<t«Ci:KJ:^T, M tt * it » $ 14 * 

SLtCiot^iiSI, #* L < ttpH 6-81CPS-T 5 Ct*^f5. 20 
[ 0 0 5 1 ] 

10. a«d)*£tf/3: fc«e)*J Ofcfctt S 53 »r Ji « G„ li , '> ft < i: 10/# T ft >K 
»H<li'>4<H i00/# JEfc#SL<tt i0O0/# f$D, » fc '> 
ft < t <E> 10,000/#T'ft 0> *fc#$L<tt'>*<i: 50,000/#T*ft 5. ft^UKiifili 
„ $ 100,000/#-t-ft S„ «»RlfiEit>T, Sld)IC*^T, »Ki»?i««t4I 

So 

[ 0 0 5 2 ] 

±E*fri-iOfc*UT*m*nfciBI&** &fc»»liBi&i:S£LT, «tt*3fi*»*tf* 30 
li««a^^14)S©*3*0 ; »ffJ)®^«>''^*^t««ffljg»fi!t^^#bT^So 

[ 0 0 5 3 ] 
[ 0 0 5 4 ] 

2. SS<JMi:IP3tffif JUBlSttiRfflOS^ 

T'ftSo C®J:94g&ili, »»f**lfi«»lfa«*fflV^Tl»*Ci:*«T*«. 
iLSftBS4EB±t8Cfcfl>Tt-8. iina, tfii|l>IlK©fB^-f SMPT'ft o T> ¥ 
[ 0 0 5 5 ] 

it 5»-90%T' ft 5 , ff $ L < tt 5%-70%T* ft D , K t » * <- < « 5%-60%T< ft D , ft K 5*-50%T' 
ft 9, * fc » S L < B: 5%-45XT* ft S . 
[ 0 0 5 6 ] 

2. SIlgMcfcttSiftt&afcftOTiSftttSQbH:* aHTtt-«ftC*L < -J13K #«Lfc 50 
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tt0.05*Si?fc *) , ff* L < l4 0.02*iiT*^ 0 , X K » * t < (* 0. 006* 88 T £ *) , 1# fc 0 
.003*ftT?* »K L<li0.001*«t'S5o 
[ 0 0 5 7 ] 

3. ®ffig)OfiftOS«*TO«C'fbSI^*m2« 80%*ftT*£ t) , L < «75%*«-p* D -" 
, JE K » S L < It 70%* ft T* £ t> . W £ 65%* ft T' 9 > S *> # S: L < «: 60%* ft T* * 3 „ 

[0058], 

4. g-oMft^S-catflcfcffl^-r^MCWWiSltGgtt, '>* < i: t> 10/»T* I) , » ■ 
H<(i'>4< t t 100/# t*S 9, !Eff$Ktt*4<ife 1000/# »E'>4 10 
< i: fe 10.000/© 9 > it»H<8'>S:<t 50,000/#T'35 So I^Iflfitt. 

« 100.000/&T**o BMiifiK^oT. "T S ffii®##f jfiSEfiN 0 /V 0 

[ 0 0 5 9 ] 

tc it llQS-eS So M Jfi » $ K W $ * & © Zti , *EZ = Z K + Z N (^4>, Z 

K « ii - © ^ & ^ 33 «- s & © $ t* & <k z,(isii©tt'fe?) ciot^x^ns. 

[ 0 0 6 0 ] 

6. aBg)©a^«icfe^TaBd)-f)c*uTfflaLfc«tt»is»«ttiB»fl)j««tt. 20 

fi«%TM%-95%T*& 0 , gFSL<tt M K » S L < fcfc 3%-50%T? £ 0 , »C3* 

-30%T*$t), m t»* L < «3%-25%Ta5*, % - «fc tf 83 = © ffi ft T* ft « A © M tt « it * 

[ 0 0 6 1 ] 

ifr6iSt5Cti^S« dntt, ||#litt£?0#l&a*iHIHUfc#5«fl:».l««* 
# S C Mc <£ o TfflfMT S £ t T* f S ©T*> #lcSPgg)T*MST*fc So 
[ 0 0 6 2 ] 30 

g^|(Di3S^T 3 iLftt> 7-r ;I/i»*«IJfi"r*o 7 * ;l/.z»***iRifc2ofc£tJ-r S c 
fcff?*, 2ofc#ttfcfc©%^#j£JB7'7>Mc{8*&t-SCi:#T-#, BJfiSft, 3t« 
Stu $i tifcftK £ 7-fe;i/©2o fc t> © « , 20© 7 -c ;l> A £ U 

T ^ S „ S 3 ^ tt , 2o©7-rA/A* — fifc^frLTlSifi-rscfct-e*, cn & c — 

«R*7*-fe;b'\0-^«}gO*MSfettt , KBiS&f«o IB « * Ji » « O BB * W S 
fe© t> 5 -o©rJ&614«> S8tt#§3I«>$tt»*#©5iI&*3 J: tfigHtcfc 0 , ffl««ig^fi)cS 

fc«y;i/{b^ r^^-rsssicM tT/£v>gifi*^jfflRitiT*«So y;wtifl s 40 

fe^-o©pfffitt(i, jgjgsfcfijAjftfflig* **ifiaanid)ftj:tfe)o.flao^ 

t8fr6T$5. 1 L * *^ 6 , ^£ icSH b fc*tt«« K 88 L T »%© * S *M£<D* 
WffJT-$S tt5 c t *^T- 1, ^m^©«ji*Sg, KoTtoKttiCaA 

^tl5.©Sffl«, y;Kb©*S*, «i:/i,Htt*ltttf*< * 7 , -t*©«lO»a« { *« 50 
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it £ ft 3 o 

[ 0 0 6 3 ] 

jot, .«*ft« t ««**sa.r *c k *« t * * & * » * . cifta, ffln*»rat/&*s 

ic ® pg d) 4 e) £ & It £ ^ - * - fi g T' £> » 
[ 0 0 6 4 ] 

gfaJ-Ott, !fH<B, Ig7^-7cDjg^ftIg '>ft < 

•Cfc*^ft-< fc»#tt«*Ttt*«Wfcfffoft, ®«a)-g)tt, '>ft < Hl«05t» 

* ft 14 Z * » a i y h T* jg C 3 „ ^ ft < fct>iffl©5*-9--J4-tt^^Ua-Sft 
14ZM7. 7 U a-S ftli^lftx 7 y - a ft t4 'J tH$K Sfttin--^-, $ ft It 

7 * r * v 7 5 * -9- - , Sfttt'fXb9/I'5*»-, 3; ft « Jfttfa&tf-A' 5 ;K £ ft 14 B!l 

t*. 'a«Effl^6ftT^5S»BTfflttlS«a*ffl^T, W * tt\ £ ^ 7 'J -v h 7 

©& -t 7 s/ a yo — y > fl- u r j? ai l ft © * Sit f 5 c t w t* * 5 . z: & m 

*. •COSaOfl&C^ft'CB, SBa)-c)§f JMtHv M^ttM©^*** - ^ C ft 
^IILt v * Wttflf ftfc Aft * C fctfT-t*. J»t>rfflttiBt&*?fM»f*K:£Jft 
LftgK C<0»«ft*aiBf)43«J:tfg)T». SKd)33J:tFe)fc*Pi;TiSMLfcl«fitt±© 

[ 0 0 6 5 ] 

ft M * f -b ;V © K « «J IS »4 ft < * Cft5ttff*#:RT***<:i:tf"e*, JE fc , - ts 4 

HO * o ft SftiXffJ*, ^JHTS^UitfTti. ftSt#7 

•fe/KOffilc, &4 tft£*g«rfcJ: 3ft* * 7-b;U©# 7-fe>HfcS*Bv»Til 

isnsflsoisa^iitjcttf it, &mf$.B&. #K^ji©ftft* 7-b 

©Jf«. 01 A If, PEG. 7;U^>Kffi> A5ft'A * ft (4 HPMC© 4 3 ft * « -b >l> u - X 

5 ft 5 C 
[ 0 0 6 6 ] 

ft {fc 

itiRCSM, ftft»43 itfftftMiB^**, ft -ft $J £ L T ffl V" 1 3 C Cft6 
(4 , » * L < (4 T IB © £ : 

* , 9 V * o - ;l/ , jrytn-AihtfU-h, <yfiJto-*, y y -b a - ;b ~ 
r * ^ 'J -b a - ;l/ , #iJ) , iJtn-;l/ ; eyiH : >'l/-h, 

43 4 If * 'J 3* » i/ a -y 7° , 7;^-/k *'J7*3-*, 7" 7- 7 - )\> , X!) h 'J 1 — ;1/ , 
^ > ^ x y b y b -/!/, h'Jifn-;^n^>, h'J^D-^yn^y, MJxf;!' 
7° a t\ y * 7 x h * 5/ U - h » ^a/^-^-;K 7" * > ->* * - ;U , ^ > # * - ^ > ^ 
* > * - >l s U*->l/» 3-20CD t/7-»ffi5|t5*'je^^7;b3- 

^^e*ft»46IJ»«K:#y H x;i/7;l/3-^Kin7k»**ftft*U *£ x;l/7-br- h 
, t Fn + ->^f ;l/7 = /^?>, 7 = 7 7 ;b 3 - ;b , HiW7;Un-;U, 75>, t 
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K u * i/ 7 ;U * K 7 5 > , if b>^7;>, 7 5 F, x X 7 ;U 7 5 K , twH7 5 F> 
»75F, X ;l> * 4- f F , DMSO, M E3 7 > * - *> A (t £«b > — x 7 b > 'J n 

- ;i> , ifi/>i/7'j3-)K x 7 b y v u y u p - a- , ^nei/^yya-*, 7 p e 
i/^^fja-A, yatruyh'j^un-;!/, ^t^yf*?^-*, # u x 7 u > 

? y n - ;V , #'J/Dei/y^'J3-;K jfJjT'Ja-*, \£ n U F > , 2- kf p y F > $ 
fcttl-*7 ;l/-2-Vf p y FV> A^n^^A, #'J*/a7^A, V;l/t£h-;K V 
;l/ e b - ;b 7 -tr 7 - h V ;Hf h -;V->*7tf - h , V Jl £ h - tl * / x h * i/ U - h , 
y ;t/ ^ h _ } \, .y y a 5j» ^ _ , y;Kh-/l'->"xh*>'l/-h« V H/ £ h - A/ *\ * it 
x h 7 >> U - b , A;l/^*5'^f;l/VA'eb-;KDfi > 75;v*iih-*, v ;U 7 h - 
;l , v > x h - ;K v>xb-;l/*r/7-tr7-K v>.xh— >l/*yxh*3/U-K * 10 
i/ij h-;K 75Kh-A, 7 F x h — ;U , 5? b - >l , # 5 * 7 h - Jl/ , 7 'J h - )l . 

»i> 3 n^i, *R*=im*II, 7v/"^yg, *LK« 151, * 
ijyig, tKn*'/!!, itei, 5> ^ 7 )V X ;b * * V F , 

, C ©»©<fc3*«fc&ft L7c. ftCl7f>fcCJ: o T*§ e>ftfcj£#, C 0#©Jfi#©g 

[ 0 0 6 7 ] 

*»fc*iOSft» ffiOftftaiSSPIIa), cK e), f ) tt fc tt g) © 'P * < £ fc 10 K 43 V> T C 

©# m tin* 4 c t t> t * So &fcb)T©ft<fc»J©»intt#wr3 c fctf 20 
icjsSfttcg^L, $ fc a i»r « ft -r 5. 

[ 0 0 6 8 ] 

PgOfccfctf g)©'>& < tfcioic}3i>T<:©£?£tf&l&£?"?>;: fc.tf <:n(i, fg 

[ 0 0 6 9 ] 

W0 01/37817 k\^WMmtMTZ> £ , 1$ # IS B l $ tt ?SU e B K 7^ @ it © g III £ LT, 
flb © fk M . #U * tt\ V ^ tf h - ;K v ;l/ 7 h - ;b $ ft tt v > x h - 71/ ^ - S /J> H » 7 ffl 30 
v>T, ^{k7 TT-©®iRPib, feJ; tfS«*»tt4SftT« c £ * 5 0 
[ 0 0 7 0 ] 

1. saBK^gij 

SafiSc^^Jtt. ^»C<gttfbSiJ$fiWM,,©ieii:S|iga)-g)©'>* < £ lOT-ilO*, 
12©^: 

HR-b^p-X, fkAK$»flL «Aft«», *««IS»ftJ:tf^y«tt«, 0«*tt, 8 

<t*vm, v^M h-ivmmw. c 3 , 4 - * ^ ^> ^ u f v y ^ e f - ;k k^7 40 

KHA^S/^A, 7/tt±, CCD^©S*©ig^^) 
e> S ^ ft 5 o 
[ 0 0 7 1 ] 
2. 

T-sstcffli> efts t. ©tt, «^tt«^»a-pfet) » cfttt, ftBSfcttftamtt-Tt? 

< ^flc L*^fr* fctt CT < ^V^;V LfrifSLSl\ 0J tt , ^* U 3 - 7 > , 75d 
^ ^ 7 y ttc tt 7 P « * 7 > S . fffiffi^O. 08* «T- *D*J:tf/Sfctt3^*a 
fttttf 0.7g/l00g*«©7 5 n^*7> #S U < JB^&ftSo 50 
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[ 0 0 7 2 ] 

3. '&mm 

muMiz. &pga)- g )©'>£ < t fe i-ovtax. in i tt * fii ± s * * fflttmmm&K&m* 

fi«%T'0. 01%-10%. #$ L < tt0.02%-7% % SE#3: L < «0.03%-5%CDia»%W-r 

, dA8.in&K nic&itwsitmis «t tf^ag^sk ?\y -t a 

h U ^ i; -t y F 43 <fc ff * n 5> © X r 7 U > & % , ^'Jta-^^/XfTl/-!-, K 

y F, ^Uif U>^U (t# ic £J8 BM W tt © ) # U x ^ U > * 'J n -;Ux X t 

0-X«£#S!L ia-2-Xf7P^;V7^f-h. B§ JK & 7 )l 3 - ;l/ , Ilflfi&, f# E X f 

lMt(D->3iiXf ;k SI Iffiixxr;k 7 -y * X , ttJcM»tt7y**» MX 

* • y -< ;l/ 7 >y £ X , ^iJtl/7^7»;U, 35 38 IS Bb * -tr v v t> - 

*=}-y, u^-fy, *«33 iff *'J t*xF7>> 2>^*ft, ^ 7 

F , # 'J F, W»c*fti#y^7*^K» -tr 71/ a - x , -tr;l/a-X^S|#, ft? lc k F 

n * -> 7* d if ;Wt: -t: ;l/ a - X , tFnnn-f F, (ttcT/^vli, ti y?i->, # 5 * 20 
h "7 > * > „ y*3V^t^ fe H > $p a n i:LT«fflBr«l*1%K> W 8* 8 , C © P © 3 7 

6 9 8? S tl 5 a 
[ 0 0 7 3 ] 

4. TtftSiJ 

ftSSItt, 8Ba)-g)©'J>* < £ t> lOTiO*, fcm©&tt£&«L, *$ J: tf /* tt lkgS 
fcD©1#5£©|g»flil&*5l*Ttf*e: - SB tc # $ L ^ tott, ft * 8 ffi £ 

5 7 5 X =f- v 5 « i ff << * 7° 5 X -y * 8 ft T- ffl V 1 6 ft 5 ?t «S"J T* « 0 > CtiBtt, tf 
KTIB0S: 

K«K »ic-»<b^* tt±, 'J *»K HEM*, ffifl* 30 

x ->' a - hM©j; 3 XX, tt±, 35M», -Oklff 

nhibited Starch), MM, 7 5 O - X ^fi*M0%* ±B 5 Ch6.ffl*Ofi6ft 

[ 0 0 7 4 ] 

5. M**J 

«e*ft«£ <fc 541t*ffli^ti5S ft, 0iJ;Ui\ 7 ;b * y « «k ff 7 ;l/ * U * > <0 ®. 

t in * 5 c t t t s c 

[ 0 0 7 5 ] 40 

6. IfmftgiinaiJ 

h y y ^xic^itta t LT#ft-r *«f»**in»ittiS* e-**»»-r s c ^ 
tft'tsof, y ;i/ o ft a * j a © a ft « s © it » * in si t i o t k * a -r s c i: 

^-7^ASfc«'<'^3-7^^l»©<}; r> KX^t hv^tv, ^^^>T*, <f K •? L J ii 
77«yptV*3iff7°Ph^^f->, x + XF^y, ++r>^>, T/^VS 

7At77> (f urcel 1 aran) , 'J f x - >fe i tf ^ V'J f i ->© * t 
Fnnn-fF, t 7c 8 h 5 A* * > b ^ A (Astragulus gum), A 7 + p A , 7 7tr^^A, 
^^7=f ACKutira gn)OJ:54»*0»lBiHTOt Faan^K, -f?'J>, 7 50 
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[ 0 0 7 6 ] 

tfeitffififcioTmefrEUkfi. cna, w r * » im si * «>t?s « 

^w-fRmaftstEfc-r* c tc^r, £ as # t* « , t©»injJw* : F«>i»ffls*fc»* fi 

[0077] / 
[ 0 0 7 8 ] 

A. ttft&gftlfflltf « »tql$e*tt*ttfciWMtfM%"e5%-90%T?fc *) > »*L<ttll% 
-90XT- 5!), JE fc » * b < 18%-90XT* 65, Wlc 26%-90%T* £ «fe»*L<« 33%-90 

[ 0 0 7 9 ] 

B. 7*#«tf 5%-20%©&Rfc&ta#J©¥Mg#*iJ* s \ 150/t-0.1/i©«HT*0,- »* 

t < lilOOfi -0. 1 /t (Omm-VS) *) . Kfcff-C U< &50/1-0. lft ©13B ^PfC10/i-0. 20 

l/t©f5HT-*0, lt» SL< S5(j-0.1|iOfSlT-$S. (ljt =1^^ * n ^-^- = 1 

[ 0 0 8 0 ] 

C. #&&?£jtaSiJ£> SffilSS ^fif-tf 5 > it h fc , S5 ft » K $ fc tt * £ rI 
^{fc Lfctf iiT-. Sia)-c)«'>4 < k IO?, » S L < & P§ a) T' JjQ A , SflJiSffiOc: 
©B#£»C *3tt5ifc{t:S!l£«tf, Il*T?H-50»Oti1f»9. ff * t < 1%-30%©$SBT- 
* 9 > EC»S L < S l%-20%(DlefflT'fe t> , 1#£ 1%-15%<D$BBT*£ D , g <E> # S L < « 1% 
-12%©fEBT»& 5, 

[ 0 0 8 1 ] 

ll^IllC i -3 t , #»4*JP)ll*»»|[ffliLTThy y*7K»ftt«Ci:ffT?* 30 
, C€>ffi<D i P£|!iaK&, 50 /t -0.07/* (DEBT'S »5 , £? 3; L < ti 20 /x -0. 07 ft © ® B T & t> 
, S » f L < tt 7 fi -0. 07 /t © m B T* & (3 . <HHc 3 ft -0. 07 <D S5 B T 5 £ 9 , g t> S? 3; L < 
« 1 /i -0.07 jx OIBHTS 5 o 
[ 0 0 8 2 ] 

ttfitffc&Stlfc TPS& «*7 p -tr;KDS3tlCfe»||5^-T*fe?.o 
[ 0 0 8 3 ] 

7. M&mm 

mfSftfet, )IiO©W14ii^> #3:L<«?SM<8© i &>©£> SPBa)-g)©'>fc < k fcl 40 
!g-<Diy©W14)f8$> jg-©I!©»ttiR«K » = ©S!©»tti88K »»y ;b*S?PJ k T 5 
*>e>Stft!-r3;:ktfT*t3o 

[ 0 0 8 4 ] 

fesA-flUfiatiaswwKi-aTaiEis-rsjik^T*, ioTiiSTHsckUts, 50 
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■ess. ^«iS», c:< jgi$Hta**fco-c*«-ntf ft&i\ ioot*±[hI3o 
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Herstollung von Forniktirpern auf Basis von Starke-Gel 



Die vortiegende Eifindung betriffl ein Verfahren zur Herstellung von Formkorpern. ins- 
besondere von Wirkstoffen enthaitenden Gelaiine-freien Weichkapseln auf Basis von 
Starke-Gel. 

Stand der Technik 

Enlsprechend dem Stand der Technik werden Wirkstoffe enthattende Formkorperwie 
Weichkapseln heute noch vo/wiegend auf Basis von Gelatine hergestellt. Ein Ersatz 
von Gelatine fur diese Anwendung ist aufgrund der BSE-Problematik jedoch dringlich 
geworden. Weitere Nachteile der Gelatine sind deren tierischer Urspnjng und daher die 
Nicht-Akzeptanz von Gelatine durch Vegetarier, Veganer, Juden (nicht kosher) und Mo- 
hammedaner (Schweine-Gelatine). 

An efnen Ersatz von Gelatine for diese Anwendung werden primSr folgende Anforde- 
rungen gestellt: um fur die Herstellung von Weichkapseln. insbesondere mittels des Ro- 
tary-Die Verfahrens eingesetzt zu werden. muss ein Gelatine-Ersatz zu FBmen geformt 
werden konnen, die mindestens eine Dehnung von 100% und eine Festigkett von min- 
destens 2MPa bei den Vararbeilungsbedingungen aufwelsen, die mit sich selbst 
verschweissbar sind bei Temperaturen unter 100*C, vorzugsweise bei moglichst tiefen 
Temperaturen, und sich im Magen aufldsen Oder rerfallen. damit darin enthaltene Wtrk- 
stoffe freigesetzt werden. Ausserdem muss die gefbrmte und verschweisste Kapsel gu- 
te Barriereeigenschaften bezOglich der Inhaltsstoffe und eine gute Lagerstabilitat auf- 
weisen, d.h. bei Temperaturen im Bereich von 10 bis40'C und bei Luftfeuchtigkelten Im 
Bereichyon 10 bis 90% moglichst konstante Eigenschaften zeigen. ZusfltzUch somen 
die die WeichkapselhOOe bildenden Stoffe bezuglich der Gelatine preislich konkurrenz- 
fahkj sein. 
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Bisherigo Alternative* zur Gelatine sind entwickelt worden, s»e haben jedoch verschie- 
dene Nachteile: 

US 5"342'626 beschreibt die Herstellung von Weichkapseln mlttels des Rotary-Die Ver- 
fahrens. wobei die Kapselhulte aus Carrageenan, Mannan-Gums. GeBan bzw. aus Mi- 
schungen dieser pflanzlichen Polysaccharide beateht. Die mechanischen Eigenschaften 
solcher Kapseln sind jedoch unzureichend und die verwendeten Polysaccharide aus- 
serdem gegenOber Gelatine teirweise deutlich teuer. 

EP 0*397*819 beschreibt ein Verfahren zur herstellung von Thermoplastischer Starke 
jnit nurgeringem krislallinen Anteil. Die Bruchdehnung entsprechender Filme 1st jedoch 
deutlich geringer ate benfitigt und die Verschweissbarkeit problematisch. Ausserdem ist 
eine ausgeprfigte Abhangigkeit der Kapseleigenschaften von der Luftfeuchtigkeit gege- 
ben. 

EP n/542'155 beschreibt Thermoplasiische Starke und Cellutosederivate enthaltende 
Mischungen, die wiederum ungenOgende mechanische Eigenschaften aufwetsen und 
infolge des hohen Preises der verwendeten Cellutosederivate auch in dieser Hinsicht 
nur beschrdnkt konkurrenzfahig sind. 

In WO 01/37817 A1 wird ein Verfahren zur Herstellung von Weichkapsetn auf Basis von 
Thermoplastischer (TPS) Starke mit hohem Weichmacbergehalt beschrieben. Aller- 
dings wirken sich die typischen proWematischen Eigenschaften von TPS, die auch el- 
nem Durchbruch von TPS als biologisch abbaubarem Kunststofl im Wege standen, na- 
mentlich deren inharente SprOdigkeit und nachteillges Sorptions verhatten, wodurch die 
mechanischen Eigenschaften stark von der Luftfeuchtigkeit abhfingig sind. auch bezOg- 
Iteh einer Verwendung von TPS al3 Gelatine-Ersatz im Bereich der Weichkapseln 
nachteilkj aus. Dies hat zur Folge, dass die Lagerstabilitat entsprechender Kapseln un- 
genugend bt und diese selbst bei hohen Wetchmachergehalten, tnsbesondere bei tie- 
fen Temperaturen und niederer Luftfeuchtigkeit. zur Vereprtidung neigen und zerbrech- 
lich werden. 
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In WO 02*8132 A2 wird die Herstellung von Weichkapseln beschrieben. wobei eine 
Ldsung enthaltend Starke und mindestens eine Starkekomponente mit einem gegen- 
uber native r Starke verringarten Verzweigungsgrad h erg est e! It ur>d anschiiessend ge- 
fierl wird. Die Gelierung basiert dabei primarauf der Starke mit verringertem Verzwei- 
gungsgrad. Dieses Starke-Gel wird nach erfotgter Gelierung Ober ein'Formgebungsver- 
fahren zu einem Film geformt und dieser dann anstelle von Gelatine-Film for die Ver- 
kapselung mittels des Rotary-Die Vertahrens verarbeitet, wobei jeweils die zwei Kap- 
selhalften gebildet, mit Wirkstoff gefOllt und verschweisst werden. Nach erfolgter Ver- 
kapselung werden die Kapsetn getrocknet. Diese Lbsung hat jedoch folgende Nachteile: 
1) Oa die Starke mit verringertem Verzweigungsgrad zusammen mit anderen Starken 
gel 8st wird. wobei ein grosser Teil des losungsmittels von diesen Starken beansprucht 
wird, stehl der Komponente mit verringertem Verzweigungsgrad etn entsprechend re- 
duzierter LOsungsmittelanteil zur VerfOgung, wodurch deren Loslichkeil massiv einge- 
schrankt wird. Bei den in dieser Offenlegungsschrift angegebenen Bedingungen kdnnen 
somit nur schwach entwickeile Gele erhalten werden. Um die LOslichkeit der Starke mit 
verringertem Verzweigungsgrad und damit deren anschliessende Gelbildung zu 
verbessern, miissen sehr hohe Ldsungsrnittelkonzentrationen angewandt werden, wo- 
durch jedoch die Festigkett der dann gebUdeten Gele fur das Rotary-Die Verfahren nicht 
ausreichend 1st. 2) Nachdem die Gele gebildet worden sind, liegt infolge der entwickel- 
ten Netzwerkstruktur eine eingeschrankte Dehnbarkeit vor. WShrend for das Rotary-Die 
Verfahren Dehnungen von mindestens 100% gefordert werden, kdnnen mit Starke- 
Gelen, die entsprechend dem Stand der Technik allgemein ais sprode gelten, jedoch 
nur geringe Dehnungen im Bereich von 10 bis hdchstena 40% erhalten werden. wo- 
durch die Herstellung von gebrauchlichen Weichkapseln wie beispielsweise Oblong- 
Kapseln nicht moglich ist Die eingeschrankte Dehnbarkeit der Gel-Fi!me Ifisst nur sehr 
.flache" Kapseln mit geringem innerem Volumen zu, welche vom Markt nicht akzeptiert 
werden. 3) Wahrend weichgemachle TPS eine Verschweissung zulasat. ist dies bei 
Starke-Geten nur sehr beschrankt der Fall, insbesondere werden dazu Temperaturen 
von mindestens 1 30*C (wobei auch bei dieser nicht-praktikablen Temperatur nur unge- 
nugende Verschweissungen erhalten werden konnen), d.h. eine zumindest teilwetse 
AuflOsung der Netzwerkstruktur bendtigt. weswegen die Herstellung von verschwetss- 
ten marktgangigen Weichkapseln auf Basis von Starke-Gel entsprechend dem vorge- 
schlagenen Verfahren auch aus diesem Grund nicht wirklich machbar ist. BezOglich der 
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in der Offentegungsschrift WO 02/381 32 A2 erwahnten weileren Varianten von Starke- 
Gelen sind die erwahnten Probteme sogar noch ausgepragter. 

Erflndunq 

Aufgrund der Problematik der gegenwartigen Technologien zur Herstellung von Gelati- 
ne-freien Wetchkapseln wird ein neues Verfahren vorgeschlagen, wodurch gegenuber 
anderen vorgeschlagenen Losungen entscheidende Vorteile erhalten werden konnen. 
Das Verfahren beruht darauf. dass ansteHe elner L6sung von Starke und Starke mit ver- 
ringertem Verzweigungsgred eine voriiegende Starke, die eine beliebige Starke sein 
kann, durch ein thermoplastisches Verfahren plastifiziert eine net2werk- Oder gelierfa- 
hige Starke oder eine Mischung solcher Starken separat geiast, dann der vartiegenden 
plastizifterten Starke zugemischt. mit dieser vorzugswetse molekulardispers gemischt 
wird, wobei als Resultat dea Mischvorgangs immer ncch eine Schmetee (und kein Gel) 
vorliegt, die in einem nfichsten Schritt zu Filmen oder Bandern geformt werden, welche 
dann dem Rotary-Die Verfahren zugefuhrt werden konnen. Von grundtegender Bedeu- 
tung ist dabei, dass die Gel- Oder Netzwerkbildung nach der Film-Herstellung hochstens 
teiiwetse vor dem Verkapselungsschritt etngeleitet wird, wodurch die gute Dehnbarkeit 
von plastiflzierter Starke und deren Verschweissbarkeit erhalten bleibt Die Netzwerkbil- 
dung ist zu nennenswerten Anteden erst nach erfolgter Verkapselung erwiinscht und 
ermoglicht dann fokjende Vorteile: 

1 ) Das Einsetzen der Netzwerkbildung nach erfolgter Verschweissung ermoglicht die 
fur das Rotary-Die Verfahren vorausgesetzte Dehnbarkeit von mindestens 100% 
wie auch eine Verbesserung der Schweissnaht, da diese durch das Netzwerk ver- 
starkt wird. was einfach dadurch veranschaulicht werden kann, dass die Festigkeit 
der Schweissnaht nicht nur auf der Verhakung von Starke-MakromolekOlen. wie 
dies bei der Verschweissung von TPS der Fafl ist, sondem zusatzlich auch auf ei- 
ner Netzwerkbildung beruht, wobel Starke-MakromolekOle die jewete den beiden 
zu verschweissenden Halften der Weichkapseln angehSren, durch Mikrokristallite, 
wetche die etastisch aktiven Vemetzungspunkte des Netzwerks biUen, mitelnan- 
der verkntipft werden. 



(26) 



JP 2005-508359 A 2005. 3. 31 



PCT/CH02/00572 



2) Eln nach der Verkapselung gebildetes Netzwerk kann als eine elastische Jnnere 
Armlerung" veranschaulicht warden, wodurch einerseits die Festigkeit der Weich- 
kapseln verbessert wird, andererseils auch deren Zahigkeit {reduzierte SprOdig- 
keit). Indem eine eingeschrankte Netzwerkbildung bei der Formung der Kapseln 
zugelassen wird, kann ausserdem auch eine Verbesserung der Schmelzfestfgkeit 
der ptestifizierten Starke und derer Dehnbarkeit erhaJten werden. Da Starke infol- 
ge der Steifigkeil der Makromolekule nur eine beschrSnkte Verhakung dieser Mak- 
romolekule zulasst. wodurch die Schmelzfestigkeit und auch die Festigkeit der 
Schweissnaht eingeschrankt wird, ermegllcht eine geringe leilweise Netzwerkbil- 
dung eine Verbesserung, indem durch Mikrokristallite gebildete Netzwerkelemente 
die Funktion der Verhakungspunkte ergSnzen, bzw. Obernehmen. Dartiber hinaus 
sind elastische Netzwerkelemente auch effekUver als Verhakungspunkte, die ins- 
besondere bei steifen MakromolekOlen nur eine relativ lockere Flxierung von Mak- 
romolekulen ermoglichen. Entsprechend einem weiteren Gesichtspunkt kann die 
Situation auch so betrachtet werden, dass durch eine geringe teilweise Netzwerk- 
bildung vor und/oder wshrend der Formung der resuttierenden Formkorper bzw. 
Weichkapseln ein quasi erhohtes Molekulargewicht erzielt wird. indem verschie- 
dene Makromolekule durch Netzwerkelemente physikalisch miteinander verknupft 
werden. Dies resuttiert in einem ausgepragten strukturviskosen Verhalten und ei- 
ner erhohten Schmelzfestigkeit und Schmelzdehnbarkeit. Da durch die Verfah- 
rensparameter und liber die Rezepturdie Kinetik der Netzwerkbildung einfach be- 
einflusst werden kann, «st die Einstettung einer eingeschrankten Netzwerkbildung 
unproblematisch. Eine Verbesserung der zahigkeit (oder Verringerung der SprO- 
digkeH) von Starke-Netzwerken gegenuber TPS ergibt sich einerseHs durch die 
elastische Jnnere Armierung", wobei dies jedoch nur for beschrankte Dehnungen 
bis hflchstens 40% gilt, was jedoch fur gefertigte Weichkapseln mehr ata ausrei- 
chend ist, und andererseits durch die Teilkristallirwtat des durch Mikrokristallite ge- 
bildeten Netzwerks, wenn diese Mikrokristallite genugend fein verteiltsind. Je fei- 
ner verteiit die durch Mikrokristallite gebildeten elastischen Netzwerkelemente in 
der vorwiegend amorphen Matrix vortiegen, umso grbsser sind die positiven Effek- 
te des Netzwerks bezOgtich Festigkeit und Zahigkeit. Eine hochdispersive Vertei- 
lung der Netzwerkelemente wird durch elnen hohen Dlspergierungsgrad der in die 
vortiegende plastifizierte Starke eingemlschten, netzwerkfahige Starken enthaften- 
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den Losung erreicht. Optimal 1st eine molekulardis perse Mischung, welche bei- 
splelsweise durch hohe Schergeschwlndigkeiten beim Mischvorgang erhalten 
werden kann. Eine nachfolgende Phasenseparation. wodurch die mechanischen 
Eigenschaften dann wieder verachlechtert warden, kann durch eine geeignete 
Temperaturfuhrung ond durch die Einstellung einer hohen Schmelzviskositat, wo- 
durch der thermodynamisch instabile Zustand einer hochdtspersen Mischung ein- 
gefroren wird. kinetisch unterdrOckt werden. Mittels molekulardisperser Mischung 
kdnnen insbesondere auch einphasige Starlce-Gele und durch Heterokristallisation 
gebildete Starke-Gele erhalten werden. die vollstandig transparent sind und opti- 
male mechanische EigenscHaften aufweisen. 

3) Die kristallinen Anteite zeigen gegenuber dem amorphen Anteil eine reduzierte 
Wasseraufnahme und resultiert damit fur Starke-Gele gegenuber TPS. die prak- 
Usch vollstandig amorph ist. ein deutlich gunstigeres Sorptionsverhalten, wodurch 
dem Nachteil der ausgeprflgten Sprodigkeit von TPS-Weichkapseln bei niederen 
Luftfeuchtigkeiten durch Einsatt von SUJrke-Gel begegnet werden kann. Beson- 
ders ausgepragt ist dieser vorteilhafte Effekt, wenn die Mikroknstallite Im kristal- 
lographischen A-Strukturtyp erhaJten werden konnen, da der A-Strukturtyp gegen- 
Ober dem (iblicherweise sich einsteltenden B-Strukturtyp, der bei Raumtemperatur 
der stabile Strukturtyp ist, nur einen BruchleB an Wasser aufnehmen kann. Der bei 
Raumtemperatur metastabDe A-Strukturtyp kann durch geeignete Verfahrenspa- 
rameter. insbesondere durch eine geeignete Temperaturfuhrung Oder durch eine 
nachtragliche War mebehandiung erhalten und eingefroren werden. 

4) Neben den verschiedenen Vorteilen fOr die Herstellung von Welchkapsetn. welche 
durch ein sich wahrend dem Formgeburtgsvorgang hochsiens teilweise, vorwie- 
gend nach der Verechweissung bfldenden Netzwerks oder Gels erhalten werden 
konnen, besteht weiterdie Differenzierung gegenuber TPS-Weichkapseln. die sich 
in Wasser Oder im Magensaft auflosen. dass sich Netzwerke in Wasser und im 
Magen nicht tosen, sondem quelten. Bei den fur Weichkapseln verwendeten 
Wandstarken und Anteilen von netzwerkf ahigen Starken quiltt das Starke-Cel in 
Wasser Oder in Magensaft innerhalb von Minuten und verliert es dabei seine Fes- 
Ugkeit fast vollstandig. wodurch die Kapsefcn leicht zertaflen und daher die Freiset- 
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zung der in den Weichkapseln enthalienen Wirkstoffe unproblematisch 1st. Bel hO- 
heren Netzwerkdichten. welche betspielsweise durch erhOhte Anteile an netzwerk- 
fahigen Starken eingestellt werden konnen, kann der Zerfall von Starke-Gel 
Weichkapseln durch gangige Sprengmittel wie Caleiumcarbonat verbessert und 
beschleunigt werden. Von Bedeutung ist das unterschiedliche ZerfaJIsverhalten im 
wassrigen Milieu von TPS und Starke-Gel insofern, dass hierdurch eine eindeutfge 
und einfach zu verifizierende Difference rung zwlschen den zwei verschiedenen 
Kapseltypen mdglich ist. Bei erhohten Netzwerkdichten. die slch durch das vorge- 
schlagene Verfahren einfach ernalten lassen, indem der Anteil netzwerkfahiger 
Starken erheht vwrd, kann dec Quellgrad der resultiere'nden Starke-Gele bei Bedarf 
sowett eingeschrankt werden. dass die resultierenden Kapseln euch nach erfolgter 
Quellung in Wasser Oder in Magensaft eine genugende Festigkeit aufweisen, um 
einen Zerfall zu verhindem. Somit ergibt sich die MogKchkeit einer retardierten 
Freisetzung der in den Kapseln enthaltenden Wirkstoffe durch Diffusion derselben 
durch die eingeschrankt gequollene Kapselhulle. Somit konnen also auf der Basis 
des vorgeschlagenen Verfahrens zur Herstellung von Weichkapseln auch Control- 
led-Release-Systeme hergestellt werden. 

S) Ein weiterer Vorteil von auf S»rke-Gei basierenden Weichkapseln ist dadurch ge- 
geben, dass vergleichbar mit resistenter Starke. Starke-Gel prebiotisch Ist. Resis- 
tente Starke werden trotz ihres gegenOber CWichen Starken mehrfach hoheren 
Preises wegen ihrer prebtotischen Wirkung zunehmend verschiedenen Nah- 
rungsmitteln als Zuschlagstoff zugesetzt Oieser Effekt ist bei Weichkapseln auf 
Basis von Starke-Gel gewissermassen als Zugabe automatisch enthalten. Weiter 
sind resistente Anteile enthaltende Weichkapseln infolge des gegenuber TPS- 
Weichkapseln reduzierten Glyceamic-lndex auch fttf Diabetiker besonders vortert- 
haft. DarDber hinaus ist zu erwahnen. dass der prebiotische Effekt wie auch die 
Reduktion des Glyceamic- Index von Starke-Gel gegenuber resistenter Starke 
ausgepragter ist. Dies ist neben der Abwesenheit von bedenklicher Gelatine in auf 
Starke-Gel basierenden Weichkapseln ein weiterer wichtiger Faktor. wodurch die 
Attraktivitat sofcher Weichkapseln gesteigert werden kann. umso mehr, als damit 
nicht nur der Inhalt von Weichkapseln sondem auch die Kapselhulle selbst ge- 
sundheitsfordemd 1st Untef den verschiedenen gesundheltsfordemden Wirkungen 
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von resistenter Starke, insbesorvdere von resislentem Slarke-Gel, sind die Stimu- 
lierung des Immunsystems und die Hemmung von Colon-Krebs besonders aktuell. 

6) Durch Zugabe und Einmischen wShrend des Mischvorgangs von vorliegender^ 
Starke und der Losung von netzwerkfahkjer Starke eines Puhvers von SlSrke-Gel, 
das speziell hlnsfchtllch der prebtotlschen Wirkung oplimiert worden ist, kann der 
prebloUsche Effekt von Starke-GeJ-Weichkapselhuflen weiter gestekjert und der 
Gryceamic-lndex weiter reduziert werden. Dabei kann noch ein welterer VorteP er- 
halten werden, resultierend daraus. dass das purverformige prebiotische Starke* 
Gel eine sehr stark eingesch rankle Wasseraufnahme zeigt, wodurch das Sorpti- 
onsverhalten von diese Komponente als zweite Phase enthaltenden Welchkapseln 
weiter verbessert werden kann. Oa diese hochresistente zweite Phase und die 
SUtrke-Gel Matrix stofflich identisch sind, sich nur durch unterschiedliche Netz- 
werkdichten unterschaiden, ist die Phasenkopplung unproblematisch. 

7) Im Vergleich zu WO 01/37817 At kflnnen infolge der teilkristallinen. bzw. mikrokri- 
staDinen Gel-Struktur Weichmacher wie beispielsweise Wasser. Sorbitol. Maltitol 
Oder Mannitol in geringeren Anteilen eingesetzt werden, sodass das Sorptions- 
verhalten und damit die Produkteigenschaften unterwechselnden Luftfeuchtigkei- 
ten auch aufgrund dieses Effektes verbessert werden konnen. 

Insgesamt ergeben sich gegeniiber bestehenden tosungen im Bereich von Gelatine- 
freien Weichkapsel mit der vorgeschlagenen Erf indung eine ganze Reihe von Vorteilen 
bezuglfch der mechanlschen Eigenschaften. des Verschweiss- und des Sorptions- 
verhalten, bezugfich eines grosseren Verfahrensspielraums. wodurch eine ganze Reihe 
von Weichkapseln mit spezifisch optimierten Eigenschaften hergestelK werden konnen 
sowie auch bezQglich neuer Eigenschaften, die im Bereich von Weichkapseln bisher 
noch ntcht in Erwflgung gezogen worden sind, namentlich die auf Stfirke-Gel beruhende 
prebiolischen Wirkung und deren im Veigleich mh Starke oder TPS reduzierter Gly- 
cearnic-tndex. wodurch die neue Technotogie vorzugliche Markt- und Marketing- 
MOglichkeiten erofmet. Dies ist von umso grdsserer Bedeutung. ais die aite Gelaline- 
Technotogie neben der Getatine-Problematik auch aufgrund von Billig-Nachahmem 
deutlich an Attraktivltat verloren hat. 
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Das vorgeschlagene Verfahren kann vereinfacht dadurch charakterisiert werden, dass 
eine vortiegende Startte Oder eine Mischung voriiegender Starken, ganz Oder teilweise 
plastifeiert, bei vergleichsweise niederem Weichmachergehalt mit mindestens einer 
! ganz oder teilweise geloslen netzwerkfahigen Starke oder mit mindestens einer ganz ?■ 
oder teilweise gelosten Mischung von veischiedenen netzwerkfahigen Starken mit ver- 
gleichsweise hohem Weichmachergehalt molekulardispers gemischt wird. Dies ist eine 
wesentliche Voraussetzung insbesondere zur Bildung von einphaskjen Starke-Gelen. 
Wichtige Verfahrensmassnahmen sind dabei eine Oberhitzung der netzwerkfahigen 
,Starka, und gegebenenfalls eine nachfokjende UnterkOhlung vor dem Mischvorgang mit , • 

dervorliegenden Stftrke. Durch diese bekJen Massnahmen kann die Temperatur. bei 
der anschliessend die Netzwerkbildung einsetzt, auf den erwOnsehten Bereich einge- 
stellt werden, insbesondere ist es mbgJich, den Beginn der Netzwerkbildung so zu pro- 
grammieren, dass beim.Schritt der Herstellung der resuttierenden Formkorper bzw. 
Kapseln, eine tettweise Netzwerkbildung vortlegt, wodurch die Schmetzfestigkeit und 
Schmelzdehnbarkeit verbessert, die Verschweissung jedoch noch nicht beeintrachtigt 
wird. Ole Ausbildung der einphasigen Netzwerkstruktur wird durch die Auswahl der 
Komponenten. wobei die Molekulargewichte von primarer Bedeutung sind. sowie durch 
die kinetische Kontrolle des Gelierungsvorgangs mittels der entsprechenden Verfah- 
rensparameter ermflgilcht. Die Mischung kann dann zu Filmen geformt werden. die dem 
Rotary-Die Prozess zugefDhrt werden. 

Vortiegende Starke 

Als vorUegende Starke kann irgendeine Starke oder irgendein Mehl, wie auch Mi- 
schungen verschiedener Starken unoVoder Mehlen eingesetzt werden. Die voriiegenden 
Starken kSnnen geKerfahig sein oder auch nicht Die vorliegande Starke in einem belie- 
bigen Zustand. physikalisch und/oder chemisch modifizlert dem Veifahren zugeftthrt 
werden. 

Beispiele fur in Frage kommende vortiegende Starken oder Mehle sind fotgenden Ur- 
sprungs: Getreide wie Mais. Reis. Weizen. Roggen. Gerste. Hirse. Hafer, Dinkel etc.; 
Wurzein und KnoUen wie Kartoffel. SQsskartoffel, Tapioka (Cassava). Maranta (Arrow- 
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root) etc.; HOIsenfrOchte und Samen wie Bohnen, Erbsen. Mungo. Lotus etc.. Daneben 
kommen auch Starken und Mehle anderen Ursprungs in Frage wie beispielsweise Sa- 
go, Yams etc.. Ausserdem kann auch Glycogen eingesetzt werden. 

Die Starken konnen durbh ZOchtung oder gentechntsche Methoden verandert worden 
sein wie beispielsweise Waxy-Mais. Waxy-Rels, Waxy-Kartoffel. hochamylosehaltiger 
Mais, indica Reis. japonica Reis et.. sie konnen durch chemische Verfahren verandert 
worden sein wie beispielsweise durch Saure-Konvertlerung, Pyrokonvertierung. Vemet- 
zung, Acetytierung. Hydroxyethylierung, Hydroxypropylierung, Phosphorylierung. Graft- 
Reattlonen, Reaktionentmit Amylasen et.. sie kOnnen durch physikaiische Verfahren 
verandert worden sein wie beispielsweise durch Getatinisierung (teiiweise bis voltetan- 
dig), Ptastiflzierung, Inhibierung et.. Oder sie kOnnen durch eine Kombination von ZOch- 
tung, genetische Methoden, chemische und physikaiische Verfahren verandert worden 
sein. 

Betspiele fOr veranderte Starken sind dunnkochende Starken, kattwassericeliche Star- 
ken, pregelatinisierte Starken. hydroxypropyiierte Starkeri. Dextrine. Maltodextrine, limit- 
Dextrine. Oligosaccharide, kationische Starken. Starkeelher, durch Fraktionierung er- 
haltene Starken. 

Von besbnderem Interesse sind vorliegende Starken, deren Amylopektin-Fraktion eine 
mitrJere Ketteniange CL von mindestens 20, vorzugsweise von mindestens 22, noch 
bevorzugter von mindestens 24, am bevorzugtesten von mindestens 26 aufweisen. 

Weiter sind von besonderem Interesse vorliegende Starken. deren Amylopektin- 
Fraktion elnen Blue-Value (BV) von mindestens 0.10, vorzugsweise von mindestens 
0.13, noch bevorzugter von mindestens 0.16, am bevorzugtesten von mindestens 0.18 
aufweisen. 

Ebenfalls sind von besonderem Interesse vorliegende Starken, deren Amylopektin- 
Fraktion eine Jod-Affmitat (IA) in g/100g von mindestens 0.4, vorzugsweise von mindes- 
tens 0.6, noch bevorzugter von mindestens 0.8. am bevorzugtesten von mindestens 1.0 
aufweisen. 
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BezOglich des Molekulargewlchts NL (Gewichtsmittel) von vortiegenden Starken sind 
von besonderem Interesse Starken mit einem Gewichtsmittel von mehr als 10*000g/mol, 
vorzugsweise von mehr els 50"000g/mol. noch bevorzugter von mehr ats 100W0g/mol, 
em bevorzugtesten von mehr als 500X)00g/mol. ! 



Netzwerkfahige Starken lassen sich auf fofgende Arten definieren. 

r 

1 . Entsprechend elner ereten Definition kormen dies Starken Oder Mehte sein, die 
unter geeigneten Bedingungen Gele bilden k6nnen. Davon ausgenommen sind 
Gele wie reine Amylopektin-Gele, die sehr lange Gelierungszeften (Tage bis Wo- 
chen) benotigen und dann nur sehr schwache Gele bilden. Netzwerkfahige Star- 
ken kftnnen nativ Oder physikalisch und/oder chemisch modifiziert worden sein. 

1 A. Elne Gruppe von Starken, die dieser Anforderung genugen, sind native oder modi- 
fizierte Starken mit einem Amylosegehalt von mindestens 10%, vorzugsweise von 
mindestens 20%. noch bevorzugter von mindestens 30%, am bevorzugtesten von 
mindestens 50%. Besonders geegnet sind beisplelsweise hochamylosehaltige 
Starken. insbesondere hochamylosehaltige Maisstarken, die einen Amylosegehalt 
bis nahezu 100% aufweisen kOnnen, Erbsenstarken mit Amylosegehalten von 
mehr ais 25% Oder Amylosen beliebigen Ursprungs. 

1 B. Eine weitere Gruppe von netzwerkfahigen Starken. kann durch chemischen 
und/oder enzymatischen Abbau. insbesondere durch Entzweigung erhalten war- 
den. Fur den enzymatischen Abbau konnen Amylasen. wie alpha-Amylase. beta- 
Amylase. Glucoamylase. alpha-Glucosldase, exo-alpha-Glucanase. Cyckjmalto- 
dcxtrin, Glucanotransferase, PuBulanase, Isoamyiase, Amvk>1.6-Glucosidase 
Oder eine Kombination dieser Amylasen eingesetzt werden. Als Ausgangsstoffe 
for den Abbau werden dabei Insbesondere Starken dei vorgenannten Gruppe von 
Starken eingesetzt. Ein Beispiel von chemischem, nicht-enzymatischem Abbau 
von Starken. bt die Hydrolyse mittels Sauren wie etwa Salzsaure. 
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2. Eine weitere Definition netzwerkfahiger Starken bezieht sich auf den 
Verzweigungsgrad D* wcbei def Verzweigungsgrad kleiner ist als 0.01. 
vorzugsweise kleiner als 0.005. noch bevorzugter kleiner als 0.002 am 
bevorzugtesten ktetner als 0.001 , insbesondere kleiner als 0.00O1 . ' 

3. Ausserdem werden als netzwerkfahige Starken auch vorvriegend lineare Starken 
bezeichnet. die nach erfokjter LOsung kristallisieren konnen. in Abwesenheit weile- 
rer Starken jedoch keine Gale, sondern Oisperaionen von Kristalliten bilden. Sol- 

• che Starken haben mittlere Polymerisationsgrade OP von typischerweise weniger 
ats 100. sie konnen jedoch in Anwesenheit von Siarken. die sowohi nicht netz- 
werkfahig, als auch netzwerkfahig sein konnen, durch Heterokristallisation Gele 
bilden. BezOglich dieses Typs von netzwerkfahigen Starken sind Starken von Inte- 
resse. die eine mittlere Ketteniange CL Oder einen mittleren PoJymerisattonsgrad 
von mindestens 10. vorzugsweise von mindestens 20, noch bevorzugter von min- 
destens 30, am bevorzugtesten von mindestens 50 aufweisen. Im Falle von Star- 
ken kann eine solche netzwerkfahige Starke beispielsweise ein entzweigtes Mal- 
todextrin sein, das fur sich keine Gele bilden kann, jedoch mit einem Amylopektin 
Gele badet, die Amytose-Gelen vergleichbar sind. 

4. Netzwerkfahige Starken konnen andererseits dadurch charakterisiert werden, 
dass die MakromolekOle lineare Anteile enthalten, wobei diese linearen Anteile 
Haupl- Oder Seitenketten sein kbnnen mit mittleren Polymerisationsgraden DP von 
mehr els 30. vorzugsweise mehr als 50. am bevorzugtesten mehr als 60. Insbe- 
sondere von mehr als 100, am insbesondersten von mehr als 140. 

5. Ausserdem kann eine weitere Gruppe von netzwerkfahigen Starken durch Frakti- 
onierung von Amyiose-Amylopektin-Mlschungen erhalten werden. beispielsweise 
durch Fraktlonierung mlttels differentielter AlkoholfaDung. wobei die Amyiose- und 
die Intermediat Fraktlon als netzwerkfahige Starke eingesetzt werden kann. 

Erfindungsgemass werden als netzwerkfahige Starke Starken bezeichnet. welche min- 
destens eine der Bedingungen 1 - 5 erfullen. Als netzwerkfahige Starke werden auch 
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Mischungen bezeichnet, wobei die Komponenten und/oder die Mischung mlndestens 
eine der obigen Bedingungen eifOUea 

Es wird darauf hingewiesen. dass in bestimmten Fallen voriiegande Starke und netz- 
werkfahige Starke stofflich identisch sein konnen. da im Prinzip jede netzwerkfahige 
Starke auch als vortiegende Starke verwendet werden kann. Der Unterschied zwischen 
vorliegender Starke und netzwerkfahiger Starke ist daher nicht in alien Fallen stofflicher 
Art, vielmehr mQssen die Begrifle euch in Zusammenhang mit dem Verfehren definiert 
werden. Netzwerkfahige Starken werden in einer Weise behandelt, dass deren Potential 
zur Bildung von Netzwerken optimal freigesetzt wird, wdhrend dies bei vodiegenden 
Starken ohne geeigneten Lose- und Unterkuhlungsvorgang nicht der Fell sein muss. 

Verfahren 

1 . Ldsen und gegebenenfalls Unterkuhlen netzwerkfahiger Starken 

Erst durch geeignetes Losen von netzwerkfahigen Starken wird ihr Potential zur Bildung 
von Netzwerken freigesetzt. Durch Plastifizierung. wie dies beiaplelswelse bei der Her- 
stellung von Thermoplastischer Starke ublich ist, ist dies hochstens teaweise gewahr- 
telstet Oder sind bei tiefer Wetehmacherkonzentration sehr hohe Temperaturen notwen- 
dig, die dann zu einem starken theimischen Abbau fDhren. Der Losevcrgang von netz- 
werkfahigen Starken ist ein vielstufiger und komplexer Vorgang. Der LOsevorgang er- 
streckt sich (iblicherweise Ober elnen Temperaturbereich von einigen "C, wobei sukzes- 
sive Ordnungsstrukturen aufgelost werden, bis eine voilstandige Losung erfotgt ist. Der 
Temperaturbereich zeigt ausserdem eine starke Abhangigkett von der Konzentratlon. 
Der Losevorgang ist weiterhtn auch abhangig von einer mechantschen Beanspruchung 
durch Scheming, wodurch das LOsen bei tieferer Temperatur erfolgen kann, sowie vom 
Druck. der Losungszeit, der Aufheizgeschwindigkeit und dem pH. 

Aflerdings wird eine Gberhitzung der Losung bevorzugt, wobei eine voilstandige Lo- 
sung. somit eine Standardisierung erhalten wird. Unter Gberhitzung wird der Vorgang 
verstanden, wobei eine Temperatur angewendet wird, die hoher liegt als die Losungs- 
temperatur. Die fQr die NetzwerkbUdung wlrksamen Keime konnen dansch in grOsserer 
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Aruahl und EffektivitSt durch eine deflnierte UnterkOhlung erhatten werden, wodurch 
sich sehr fein strukturierte Netzwerke mit entsprechend guten mechanischen Eigen- 
schaften herstetlen lessen, Insbesondere auch einphasige Gele. Die verschiedenen Pa- 
rameter des Ldse- und Unterkuhlungsvorgangs sind deshalb for die Struktur und Eigen- 
schaften der nach dem Mischvorgang mit voriiegenden Starken sich ergebenen Gele 
von zentraler Bedeutung. 

Verechiedene netzwerkfahige Starken kdnnen zusammen geldst. unterkuhlt und dann 
voriiegenden Starken zugemischt werden. Da jedoch verechiedene netzwerkfahige 
Starken eine u'nterschiedliche Ldse- und Keimbitdungscharakteristik aufweisen. ist es 
oft sinnvoil, sie getrennt aufzubereiten und getnsnnt dem Mischvorgang zuzufthren. 

Da netzwerkfahige Starken LipkJe und Proteine enthatten kdnnen, welche mit den linea- 
ren Anteilen der netzwerkfahlgen Starken Komplexe bitden und damit diese linearen 
Anteile for die NetzwerkbikJung nteht mehr zur Verfugung stehen, ist es bei hoheren 
Lipid- und Proteinanteiten angezeigt. diese Stoffe vorgflngig durch Extraklion zu entfer- 
nen. Sie kdnnen jedoch auch nach dem Lflsevcrgang. bei der nachfolgenden Unterkuh- 
lung. wobei sie aus dec LCsung ausfalten, durch Filtration aus dem Prozess entfemt 
werden. Bevorzugt werden netzwerkfahige Starken stammend von Wurzel- oder Knok 
len-Starken eingesetzt, wetche nur verschwindend kleine Anteile an Proteinen aufwei- 
sen. 

Die Parameter des Lose- und UnterkuhJungavorgangs sind wie folgt: 

1 . Der WeichmachergehaJt WM« in Gew.% der netzwerkfahigen Starken in Schrrtt d) 
und e) liegt im Bereich 40% - 99%. vorzugsweise im Bereich 45% - 97%, noch be- 
vorzugter im Bereich 50% - 95%. am bevorzugtesten im Bereich 60% - 92%. 

2. Der Druck p wahrend dem OberfOhren In Schritt d) und e) 1st identisch mit dem 
Wasserdampfdruck p^T) bei der jeweiligen Temperatur. vorzugsweise maximal 2 
Pw(T). noch bevorzugter maximal 5 pJJ), Insbesondere maximal 1 0 OwO"). am be- 
vorzugtesten maximal 100 pJJ\ 
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3. Die Oberhitzungs-Temperatur T L o In Schritt d) belrflgt mindestens 1 20*C. vor- 
zugsweise mindestens HO'C, noch bevorzugter mindestens 160'C, insbesondere 
mindestens 180'C, am bevorzugtesten mindestens 200'C. Sie kann maximal bis 
280*C betragen. wobei solch hohe Temperaturen nur for sehr kurze Zeiten zur 
Anwendung kommen kOnnen. Hohe Temperaturen Tlo wirken sich stabilisierend 
auf die Losung eus, d.h. je hfiher T L o. bei umso lieferer Temperatur bleibt die Ld- 
sung danach noch stabil, wodurch der Verfahrensspielraum vergrttssert wird. Ins- 
besondere sind hohe Temperaturen T».o von Bedeutung, urn den Beginn der 
Netzwerkbildung nach ertolgter Mischung der Losung mit vorliegender Starke zu 
steuem: Je hoher Tlo, bel umso tib'ferer Temperatur setzt dann die Nelzwerkbil- 
dung ein. 

4. Die Zeitdauer deltat « des Oberfuhrens in Schritt d) betragt maximal 7 min, vor- 
zugsweise maximal 3 min. noch bevorzugler maximal 1 min, insbesondere maxi- 
mal 0.5 min. am bevorzugtesten maximal 0.2 min, minimal betrigt die Zeitdauer 
5sec. Kurze Oberfuhrungszeiten sind insbesondere bei hohen Temperaturen T t o 
zur UnterdrOckung von thermischem Abbau von Bedeutung. 

5. Die Aufheizgeschwindigkeit v 0 betm OberfOhren in Schritt d) betragt mindestens 
VC/min. vorzugsweise mindestens 10'C/min. noch bevorzugter mindestens 
50'C/min, insbesondere mindestens 100"C/min, am bevorzugtesten mindestens 
200"C/min. maximal betrflgt die Aufheizgescriwindigkeit etwa 300*C/min. Hohe 
Aufheizgeschwindigkeiten sind Insbesondere bel hohen Konzentrationen von 
netzwerkfahigen Starken. bei hohen Molekulargewichten dieser Starken. bei hoher 
Temperatur T LL > in Schritt d) und zur UnterdrOckung eines thermischen Abbaus 
von netzwerkfahigen Starken wichtig. 

6. Die Temperatur T L » Schritt e) in betragt maximal 0.9 Tu>. vorzugsweise maximal 
130*C, noch bevorzugter maximal 100*C, insbesondere maximal 70*C. am bevor- 
zugtesten maximal 30*C. Die mintmate Temperatur liegt bei etwa 0*C. Tiefe Tem- 
peraturen Tu sind zur Einstellung hoher UnterkOhlungen und zur Einstellung ho- 
her Keimzahlen von Bedeutung. Dies ist aUgemein fDrdie Herstelhing hochfester 
Netzwerke rn'rt tiefsten Quellgraden wichtig. da fur Starke-Gel Weichkapsetn hohe 
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Quetlgrade eingestellt werden sollen, ist die UnterkOhlung von netzwerkfanige 
Starke enthaltenden Lbsungen nur von tntergeordneter Bedeutung. 

7. Die Zeitdauer delta t. des OberfQhrens in Schritt e) betragt maximal 7 min, vor- 
zugsweise maximal 3 min. noch bevorzugter maximal 1 min, insbesondere maxl- 
mal 0.5min, am bevorzugtesten maximal 0.2min. die kGrzesten Zeiten liegen be! 
etwa 5 sec. Kurze Zeiten sind im Zusemmenhang mit hochfesten Netzwerken 
wichtig. urn hone UnteckQhlungen delta T lu und damit hohe Keimzahlen Zk zu er- 
halten. ohne dass dabei eine Netzwerkbildung Oder Kristallisation der netzwerkfS- 
higen Starke einsetzt. FOr SUJrke-Gel Weichkapseln sind dlese Parameter und Ef- 
fekte sekundar. 

8. Oie AbkOhlgeschwindigkeit v, beim OberfOhren in Schritt e) betragt mindestens 
5"C/min, vorzugsweise mindestens 30XMiin. noch bevorzugter mindestens 
70"C/min, insbesondere mindestens 1 10'C/min, am bevorzugtesten mindestens 
200X/min. maximal betragt die AbkOhlungsgeschwindigkeit etwa 300'C/min. 
Durch hohe AbkOhlungsgeschwindigkeiten kann eine hohe Keimzahl im zweiten 
Fluid Z K erreicht werden, ohne dass dabei eine Netzwerkbiidung Oder Kristallisati- 
on der netzwerkfahigen Starken einsetzt. 

9. Der pH in den Schritten d) und e) liegt fur Starke im Bereich 5-12, vorzugsweise 
im Bereich 6 -12. noch bevorzugter im Bereich 7 bis 12. Ein erhohter pH erieichtert 
die LOslichkeit von.netzwerkfahlgef Starke. Gegebenenfalls wird der pH der Ge- 
samtmischung in Schritt g) durch Zugabe einer Saure odor Base auf den ge- 
wDnschten Wert, vorzugsweise auf pH 6 - 8 eingesteilt. 

10. Die Schergeschwmdigkeit G a in den Schritten d) uncVoder e) und 0 betragt min- 
destens 10/s. vorzugsweise mindestens 100/s, noch bevorzugter mindestens 
10007s. insbesondere mindestens 10'OOOVs, am bevorzugtesten mindestens 

50' 000/s. Majtimate Schergeschwindigkeiten liegen bei rund 100'000/s. Durch ho- 
he Schergeschwindigkeiten kann In Schritt d) die LOslichkeit insbesondere von 
netzwerkfahigen Starken mit hohem Molekulargewicht deuttich verbessert werden 
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und kbnnen somit hOhere Konzentrationen verarbeitet werden. In Schritl e) ver- 
hindem hohe Schwergeschwindigkeiten eine vorzeibge Netzwerkbildung. 

Entsprechend den obigen Bedlngungen 1 bis 1 0 behandelte netzwerkfahige Starken 
werden anschJiessend mit vortiegenden Starken gemischt. um Netzwerke zu erhalten, 
wobei sowohl netzwerkfahige Starken als auch vorliegende Starken einen Berlrag zum 
entstehenden Netzwerk leistan. 

Nachdem eine netzwerkfahige Starke Oder eine Mischung von netzwerkfahigen Starken 
entsprechend obigen Bedingungen geUSst und gegebenenfalb unterkOhlt worden sind, « 
kdnnen sie direkt mit vcrliegenden Starken gemiacht werden oder aber zwei oder meh- 
rere Ldsungen werden zuerst zusammengefuhrt, gemischt und dann vortiegenden Star- 
ken zugefuhrt. Es 1st in bestimmten Fallen auch moglich, aulbereitete netzwerkfahige 
Starken In jeweils verschiedene erste Fluide von vortiegenden Starken einzumischen 
und diese Mrschungen dann zu einer Gesamtmischung zu vereinigen. 

2. Mischen von vorliegender Starke mH netzwerkfahiger Starke 

insbesondere um einphaslge Gele zu erhatten, 1st eine molekulardisperae Mischung 
von vorliegender Starke und netzwejkiahkjer Starke eine wesentliche Voraussetzung. 
Solche Mischungen kdnnen durch Anwendung von Scherung und hohen Scherge- 
schwindkjkeiten erhalten werden. 1st eine molekuJardisperse oder nahezu molekular- 
disperse Mischung eingesteilt worden. kann eine Phasenseparation durch die kinett- 
sche Kontrolte des Prozesses eingeschr8nkt oder ganz verhindert werden. Dies bedeu- 
let eine entsprechende Kontrolle der AbkQhlungsgeschwlndigkert. wobei der einphaskje 
thermodynamtech metastabite Zustand eingefroren werden kann. ■ 

1 . Der Weichmachergehart WMi in Gew.% der vortiegenden Starke In Schritt c) vor 
dem Zufilhren der netzwerkfahigen Starke betragt 5% - 90%. vorzugsweise 5% - 
70%. noch bevorzugter 5% - 60%. insbesondere 5% - 50%, am bevorzugtesten 
5% -45%. 
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2. Oer durchschnittliche Verzwelgungsgrad Q B dcr Starke-Mischung in Schritt g) liegt 
infolge der Mischung mil meist deutiich starker verzweigten vorliegenden Stamen 
Oblicherwetee hOher a!s der durchschnittliche Verzweigungsgrad der eingesetzten 
netzwerkrahigen Starke. Q„ ist kleiner als O.05. vorzugsweise kleiner 0.02. noch 

' bevorzugter kleiner als 0.008. insbesondere kleiner als 0.003. am bevorzugtesten 
kleiner als 0.001. 

3. Der Weichmachergehalt WM 2 in Gew.% unmirtelbar nach Schritt g) ist kleiner als 
8C%, vorzugsweise Weiner als 75%. noch bevorzugter kleiner als 70%. insbeson- 

' ' dere kleiner als 65%. em bevorzugtesten kleiner als 60%. Der minfmale Weichma- 
chergehalt WM 2 liegt bei 1 5%. 

4. Die Schergeschwindigkeit Gg beim Mischen von erstem Fluid mil zweitem Fluid 
betragt mindestens 107s, vorzugsweise mindesterts 100/s, noch bevorzugter min- 
destens 1000/s. insbesondere mindestens 10'000/s, am bevorzugteslen mindes- 
tens 50*000/5. Die maximale Schergeschwindigkeit liegt bei etwa 100'0O0/s. Durch 
hohe Schergeschwindigkeiten wird bevorzugt eine mokelulardisperse Mischung 
der Ftuide erreicht. was fur hohe resultierende Netzwerkdlchten No/V 0 und insbe- 
sondere for einphaskje Netzwerke eine Voraussetzung ist. Ausserdem wird durch 
hohe Schergeschwindigkeiten G B eine grosse Zahl von moglichst kleinen die 
NetzwerkelementebiWenden Kristallilen erhalten. 

5. Zusatzfich kann die Netzwerkdichte nach erfolgter NetzwerkMdung in der Mi- 
schung durch geeignete Fremdnukteierungsmittel erhdht werden. Die Anzahl der 
bei der NetzwerkbBdung wirksamen Keime Z ist dann gegeben durch Z = Zk + Z*. 
wobei Zk die Zahl der Keime im zweiten Fluid und Zh die Zahl der Fremdkeime ist 

6. Die Konzentratkjn der entsprechend den Schritten d) bis 0 verarbefteten netzwerk- 
fahigen Starke in der Mischung von Schritt g) in Gew.% betragt 1% - 95%. vor- 
zugsweise 2% - 70%. noch bevorzugter 3% bis 50%. insbesondere 3% bis 30%. 
am bevorzugtesten 3% - 25%. Durch Anwendung hoher Konzentrationen von 
netzwerkfahigen Starken im zweiten und dritten Fluid konnen nach erfolgter Mi- 
schung mil vorliegenden Starken entsprechend hohe Konzentrationen von netz- 
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werkfahlgen StSrken in der Mischung erhalten werden, wodurch sich hohe Netz- 
werkdichten und damit hohe Festigkeiten des Netzwerks einstellen lassen. 

In mindestens einem der Schritte a) bis g) kann mindestens ein Weichmacher mindes- 
tens teilweise aus dem Prozess entfernt werden, dies ist Insbesondere bei Schritt g) 
wfchtig. da durch die Reduktion des Welchmachergehalts die Phasenseparation unter- 
drtJckt werden kann. indem die Mobilitat der Molekule eingeschrankt wird. 

3. Filmbildung. Umformung und Netzwerkblldung 

v 

Nachdem die Dispergier ung der netzwerkfahigen Starken im ersten Fluid stattgefunden 
hat. die Zuschlagstoffe eingemischt sind und der Weichmachergehalt WM 3 eingestellt 
ist, die Mischung die Temperatur T s erreicht hat. wird daraus ein Film hergestellt. Der 
Film kann in LSngsrichtung zweigeteitt werden und die zwei Haiften kdnnen danach ei- 
ner Umformanlage zugefuhrt werden. wobei die zwei Haiften der dabei hergesteBien. 
geftillten und verschwetssten Weichkapseln aus den zwei Film-Halften stammen. Aller- 
natrv konnen auch parallel jeweils zwei Filme hergestellt werden. die dann der Umform- 
anlage zugefohrt werden. Die Netzwerkbildung wird fruhestens kurz vpr oder wflhrend 
der Umformung zu resultierenden Weichkapseln durch ein Absenken der Temperatur 
eingeleitet. Eine weitere Mogtichkeii zur Steuerung des Beginns der Netzwerkbildung 
besteht in der Auswahl und in der Konzentration der netzwerkfahigen Starken. wobei 
ein breiter Spieiraum bezOglich der Temperatur. bei der die Netzwerkbildung oder Ge- 
lierung einsetzt. zur VerfQgung steht. Eine weitere Moglichkeit zur Einflussnahme auf 
die Gelierungstemperatur besteht in der Wahl der Losungs- bzw. Uebemitzungstempe- 
ratur, der UnterkQhlung und weiterer Parameter der Verfahrensschritte d) und e). Wah- 
rend der Umformung zu resultierenden Weichkapseln. wobei hohe Dehnungen zur An- 
wendung kommen. darf die Netzwerkbildung keinesfalls vollstandig sein. weil dies un- 
weigerlich zu einem Zerreissen des Materials fOhren wurde. Ein geringer Anteil an 
Netzwerkbildung von einigen Prozent bezOglich voll entwickettem Netzwerk jedoch kann 
vorteilhaft sein, weil dadurch die Strvkturviskositat der Schmelze und damit deren 
Dehnbarkeit verbessert wird. Der Prozess wird so gesteuert dass die Netzwerkbildung 
zur Hauptsache nach der Verschweissung der Weichkapselhatften erfokjt. Nach diesem 
Zeltpunkt ist eine moglichst schnelle Netzwerkbildung vorteHhaft. Dieser kann be\- 
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spielsweise dadurch beschleunlgt werden. dsss die resultierenden Welchkapseln in ei- 
nem Kaltluftslrom bei tiefer Luftfeuchtigkeit kurzzeitig gekuhtt werden. Dadurch gewin- 
nen die Weichkapseln schnell an Festigkeit und deren Oberflache zelgt infolge der Ge- 
lierung praktisch keine Klebrigkeit, wodurch die wettere Behandlung der Kapseln vereln- 
facht wird. 

Gere oder Netzwerke mil tiefen Weichmachergehalten sind transparent, well die Grosse 
der Kristallite unterhalb der Weltenlange des sichtbaren Uchts liegt und die Kristallite 
das Ucht deshalb nicht zu streuen venndgen. Dies ist ein Indiz dafiir, dass es durch die 
getroffenen Massnahmen gelungen ist, eine sehr kleine Kristallhgrosse einzustetlen. 
Sotehe transparente Gete werden als einphasige Gele bezeichnet. Bet hoheren Weich- 
machergehalten bilden slch grossere Kristallite aus, deren Grdsse in der Grbssenor- 
dung der Wellenlange des sichtbaren Lichts cder grosser ist, die deshalb das Ucht zu 
streuen vermogen, also nicht transparent sind und eine milchig weisse Farbtonung auf- 
weisen, wie dies bei herkdmmlichen Gelen beobechlet werden kann. Oie Steuerung der 
Transparenz erfoJgt jedoch nicht nur Gber den Weichmachergehalt entscheidend ist 
auch der Oispergterungsgrad der Lc-sung netzwerkfahlger Starke, deren Konzentralion 
in der Gesamtmischung, die Viskositat und insbesondere die Parameter in den Schrit- 
ten d) und e). 

Die Schrltte a) bis k) werden vorzugsweise zumindest in TeBbereichen kontinuieriich 
durchgefQhrt. wobei die geeignete Verfahrenszone der Prozessraum mindestens eines 
Mischers ist und die Schritte a) bis g) kontinuieriich in aufeinander folgenden Abschnit- 
ten des mindestens einen Mischers und die Schntte h) und i) in einer dem mindestens 
einen Mischer nachgeschalteten Formgebungs- bzw. Umformungseinheit stattfinden. 
Der mindestens eine Mischer kann ein Einschnecken- oder ein Zweischnecken- Oder 
ein Mehrschnecken- cder ein Ringextruder Oder ein Kokneter oder ein statischer Mi- 
scher oder ein Ystral Mischer oder eine Ruhrwerkskugelmuhle oder eine andere oezug- 
lich Temperatur. Druck und Scherung regelbare Verfahrensstrecke setn. FOrdie 
Herstellung des Films konnen die ganglgen thermoplastischen Formgebungsverfahren 
herangezogen werden kdnnen, beisplelsweise die Extrusion durch eine Breitschlitzduse 
und nachfolgend Formwalzen. Die Umformanlage 1st vorzugsweise ein kontinuieriich 
arbeitende Verkapselungsanlage. beispielswelse eine Rotary-Die Anlage. In einer wei- 
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teren Verfahrensvarianie werden vorgangig die Schrilte a) bis c) durchgefuhrt, wobei 
ein Granutat von Thermoplastischer Starke erhalten wird, das transportiert und zwi- 
schengelagert werden kann. Die Thermoplastische Starke wird danach emeut in etne 
Schmelze OberfUhrt. worauf diese Schrrelze mit einer Oder mehreren Lcsungen von 
netzwerkfahigen Starken, die entsprechend den Schritten d) und e) vorbereitef werden, 
in den Schritten 0 und 9) gemischt werden konnen. 

Bezuglich der Form der Wetchkapseln sind keine Grenzen gesetzt. es kann sicb dabei 
um eine beliebige Form handeln, ausserdem sind auch Zwei- und Mehrkammerkapseln 
herstetlbar. Als FQtlgut konnen FOtlguter entsprechend dem Stand der Technikfcinge- 
setzt werden wee flOssig- his pastose Stoffe, Putver. KOgelchen, Granulat etc. Neben 
Weichkapseln k6nnen auch Paint-Balls und weitere Prcdukte erzeugt, die entsprechend 
dem Stand derTechnik mittels Wetohgelatine-Verkapsetungstechniken hergestellt wer- 
den. Ausserdem kann der mit dem vorgeschlagenen Verfahren hergesiellte Film etne 
Schicht von Mehrschicht-Forrnkorpern. insbesondere von Mehrschicht-Weichkapsel 
sein. Weitere Schichten konnen beispielsweise aus PEG, Alginaten. Carrageenanen 
Oder modifizierter Cellulose wie HPMC bestehen. 

Weichmacher 

Als Weichmacher konnen grundsatzlich diesefoen tesungsmittel. Weichmacher und 
Weichmachermischungen verwendet werden, die entsprechend dem Stand der Technik 
als Losungsmittel. Weichmacher und Weichmachermischungen fur Starke Oder Ther- 
moplastische Starke geeignet sind, bevorzugt werden sie aus folgender Gruppe ausge- 
wahlt: 

> Wasser Glycerin; Gtvcerinethoxytat; Polyglycerine; OK bis Decaglycerine; Po- 
lyglycerinmonoethoxylate; Reaktionsprodukte von Glucose mit Ethyienoxid: Glu- 
cosemonoethoxytat; Glucoside; Butytglucosid; Aphamethytglucosid; Maltose. Glu- 
cotri- und hohere Glucopolysaccharide. Mono- und Oligosaccharid-Strupe; Alkoho- 
te: Poryalkohde; Butanol; Erylhritol; Pentaerythritol; Triethylolpropan; Trimethy- 
lolpropan; Triethylpropanmonoethoxylat; Propandtole; Butandiole; Pentandiole; 
Hexandiole; Hexantriole; Polyvtnylalkohole mit 3 bis 20 Monomereinheiten; ganz 
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oder teilweise zu Polyvinylalkoholen hydrolysierte Pclyvinylacetate; Trihydroxy- 
methylamifromethana; Aminoalkohole; Fettalkohole: Amine; Hydroxyalkydamin; 
Ethytendiamin; Amide; Esteramide; Formamld; Saureamide; Sulfoxide; OMSO; 
quatemare Ammorium-Verbindungen; Glycol, Ethyl engiycol; Ethylendigrycoi; 
EfhylenWgJycol; Propylenglycol; Propylendiglyco!; Propytentriglycol; Neopentylgly- 
col; Polyethylengrykole: Polypropytenglycol; Polygtyoole; Pyrrolidone; 2-Pyrrolidon 
Oder 1-Melhy1-2-Pyrrolidon; Caproladan; Polycaprolactan; Sorbitol; Sorbltolacetat; 
SorbitoWlacetat; Scrbitolmonoethoxylat; Sorbitoldipropoxylat: SorbitokJiethoxytat; 
Sorbltolhexaethoxytat; Seize von Carboxymethylsorbitol; Aminosorbitol; Maltitol; 
Mannitol; Mannitolroonoacetat; Mannitolmonoethoxylat; Xylitol; Arabitol; Adonitol; 
Id'rtol; Galactilol; Allitol; Sauren; Carboxylsauren; Ameisensaure; EssigsSure; 
Bernsteinsaure; Bernsteinsaureanhydrid; Adipinsflure; Milchsaure; Weinsaure; 
Citronensflure: Apfelsaure; Hydroxybuttersaure; Maleinsaure; Fettsauren: Dl- 
methylsulfoxid; Harnstoff; chemlsch veranderte, Insbesondere durch Veresteaing 
erhaltenen Elemente dieser Gruppe; Mlschungen von Elementen dieser Gruppe. 

Weichmacher oder Weichmachermischungen warden Qbficherweise den vorliegenden 
Starken in Schritt b) und den netzwerkfahigen Stflrken in Schritt d) zugefOhrt, zusatzli- 
cher Weichmacher kann ausserdem auch in mindestens einem der Schritte a), c), e) f) 
oder g) dem Verfahren zugefUhrt werde. Die ZufOhrung von Weichmacher in Schritt b) 
kann entfallen, wobei dann der Schritt c) ebenfalls entfaKt und die entsprechende vor- 
liegende Starke in Schritt g) gleichzeilig mit dem Mischen zu der Gesamtmischung In 
ein Fluid uberfuhrt, bzw. plastifiziert wird. 

Weichmacher kann gegebenenfalls in mindestens einem der Schritte aus dem Verfah- 
ren entfemt werden, beispielsweise durch Entgasungstechniken, insbesondere in min- 
destens einem der Schritte 0 und g). Dies ist insbesondere fur die Herstellung von 
Welchkapseln mit niederem Weichmachergehalt und hoher Quellfestigkeit von Bedeu- 
tung (Controlled Release Kapseln). 



Im Vergleich zu WO 01/37817 A1 konnen infolge der teilkristallinen, bzw. mikrokristalli- 
nen Gel Struktur, weitere Weichmacher wte beispielsweise Sorbitol, Maltitol oder Manni- 



(44) 



JP 2005-508359 A 2005.3.31 



PCT/CH02/00572 



tol in geringeren Anteilen eingesetzt werden. sodass das Sorptionsverhalten und darrtt 
die Produkteigenschaften unter wechaelnden Bedingungen verbessert werden konrten. 

1. Fremdnukteierungsmittel 

Fremdnukleierungsmittel konnen insbesondere bei Uefen Weichmachergehalten WMo in 
mindestens einem der Schrilte a) bis g) dem Prozess zugefOhrt werden. um die Netz- 
werkbildung unter'erschwerten Bedlngungen zu erieichtern und die Netzwerkdichte zu 
erhOhen. Sie werden aus fokjender Gruppe ausgewahlt 

> Nanopartikel; Nanopartikel von Mono-. Oligo- und Polysaccharide^ mikrokristaffl- 
ne Cellulose; oberflachenbehandelte mikrokristalline Zellulose; Polysaccharid- 
Mtkrokristallite; Starke-Mikrokrlslailite; mineralische Mikro- und Nanokristaliile wie 
beispielsweise Bomitrid, Sorbltol-Oerivate. insbesondere 3.4-dimethyl- 
dibenzyliden-Sorbitol; Titanoxid; Calziumcsrbonat; Nanodays; Mischungen von 
Elemenlen dieser Gruppe. 

2. Keimstabillsatoren 

KeimstabHisatoren konnen der Mischung der netzwerkfahigen Polysaccharide in min- 
destens einem der Schritte d) bis 0 zugefOhrt werden. um insbesondere bei hochkon- 
zentnerten FlukJen netzwerkfahlger Starke das Kristalfirwachstum zu unterdrticken. Im 
Allgemeinen werden als Kelmstablllsatoren stark verzweigte Porysaccharide verwendet. 
wetahe keine Gelbildung zeigen Oder erst nach Tagen oder Wocheh nur sehr schwache 
Gele biWen. Belspiele sind Glycogen, Amylopektin oder Agaropektin. Vorzugsweise 
werden Amylopektirte mtt einem Blue-Value von kleiner als 0.08 und/oder mit einer lod- 
Affinitat von kleiner als 0.7g/100g eingesetzt. 



3. Additive 
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Additive kfinnen in mindestens einem der Schritte a) bis g) zur Verbesserung der Ver- 
arbeftbarkeit, zur Beeinflussung der Netzwerkbildung und zur Modifikation der Produkt- 
eigenschatten mrt Anteilen in Gew.% von 0.01% bis 10%. vorzugsweise von 0.02% bis 
7%, noch bevorzugter von 0.03% bis 5% zugefOhrt werden. Unter anderem konnen Ad- 
ditive und Hilfsstoffe. welche bei der Herste'llung von Thermoplastischer Starke dem 
Stand der Technik entsprechen, auch fur Starke-Gete eingesetzt werden. Additive wer- 
den insbesondere aus folgender Gruppe von Stoffen ausgewflhlt 

> Lebensmitteladdilive, insbesondere Antioxidantien und Lebensmrttei- 

Slabilisatoren; Gr/cerinderivate; Monk, Di- und Triglyceride und deren Stearale; 
Gtycerinmonostearat; Mono-. Di-. oder Triglyceride von Speisefettsauren; Polygly- 
cerinester. insbesondere der Speisefettsauren; Polyethylen-glyeoie; Poryethy- 
lengtycolester, insbesondere der Speisefettsauren; lecithine: nichtionische und 
ionische Netzmittel und Tenside; Emulgatoren; Komplexblldner. Amylose- 
Komplexbildner, Na-2-stcaroyi-Lactat; aliphatische Alkohole; Fettsauren, insbe- 
sondere Stearinsauren, aliphatische und aromatische Ester; Pyridin; Zucker; Zu- 
ckerester. insbesondere Zuckerester der Sepeisefettsauren; Fette; Fettsflurenes- 
ten Wachse. insbesondere vegetarische Wachse wie Camauba-Wachs. Candelil- 
lawachse. Jepanwachs, Ouricurywachs, Gagelstrauchwachs. Jojobawachs; Polyo- 
lefinwachse; Naturharze; Schellack; Chitln; Koltagen; Casein; Mono- und Oligo- 
saccharide: Oextrane; Proleine; Peptide; Polypeptide, insbesondere pflanzlfehe 
Polypeptide; Cellulose. CeKulosederivate. insbesondere hydroxypropylierte Cellu- 
lose; Hydrocoltoide. insbesondere Alginate. Canrageenane. Galactomannane. 
Glucomannane; Farbstoffe; als Lebensmittel verwendbare Stoffe; Aromastoffe; 
Mischungen von Elementen dieser Gruppe. 

4. FOMstoffe 

FGHstoffe konnen In mindestens einem der Schritte a) bis g). zugefOhrt werden. urn Ei- 
genschaften des Werkstoffs zu modifizleren unoVoder die speziftschen Rohstoffkosten 
per Kiio zu reduzieren. AHgemein kommen FQlbtoffe in Frage. wetche entsprechend 
dem Stand der Technik in der Kunststoff- und Blokunststofftechnik eingesetzt werden, 
insbesondere werden sie werden aus folgender Gruppe ausgewahlt: 
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> Minerallen, insbesondere Tilandioxid, Taikum. Clays; Holzmehl; Lignin; Fasem, 
insbesondere Naturfasern wie Saumwolle. Hanffasem, Flachs, Ramie. Jutefasem; 
Russ; Clays; native Starke; inhiblerte Starke; vemetzte Starke; Starke mit einem 
Amylose-Gehali von mehr ats 40%; Mischungen von Elementen dieser Gruppe. 

5. Sprengmittal 

Als Sprengmittel kdnnen entsprechend dem Stand der Technik in der Gatenik verwen- 
dete Stoffe verwendetwerden. wie belspielsweise Carbonate und'Hydrogencarbonale 
der Alkali- und Erdalkaliionen, insbesondere Calciumcaroonat Ausserdem kommen 
auch Amylasen in Frage. Ein Sprengmittet Oder Mischungen von Sprengmitteln konnen 
in einem der Schritte a) bis c) Oder g) zudosiert warden. 

6. Speziette Zusatze 

Durch spezielle Zusatze von gummiartigen Stoffen, Insbesondere von HydrokolloWen, 
kann die Zahigxeit der Gele massiv verbessert werden. indem der ale eine separate 
Phase in der Starke-Gel-Matrix voriiegende spezielle Zusat2 Spannungsspitzen euffan- 
gen kann. Die speziellen Zusatze werden vorzugsweise aus der fokjenden Gnjppe aus- 
gewahlt: 

> Gaiactomannane. wie Guar-Gummi Oder Johannlsbrotkemmehl; Pectine. insbe- 
sondere Rhamnogalakturonane und Protopektine; Dextrane; Xanthan; Zymosan; 
Hydroholloide aus Meeresalgen. wie AJginate, Agar-Agar. Agarose, Carrageen und 
Carrageenane; Furcetlaran; Hydrokolloide aus Flechten, wie Ltohenine und IsoK- 
chenine, oder Hydrokoltoide ats Exsudate aus Holzern. wie Tragant (Astragalus 
Gummi), Karaya-Gummi, GummHArabicum. Kutira-Gummi; Inulln; Latex: Chitin; 
Chitosan; Kollagen; Casein; Mischungen von Elementen dieser Gruppe. 

Urn optimale Ergebnisse zu erhalten, ist eine mbglichst feine Verteilung dieser Phase in 
der Matrix entscheidend. Bei gteichem Anteil an spezieilem Zusatz ist der Gewinn an 
Zahkjkeit entscheidend von dessen Verteitung in der Matrix und der Partikelgrosse ab- 
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hangig. Dies wird einerseits ermoglicht. indem der spezielle Zusatz als moglichst feines 
Purver vorbereitet wird. andererseits indem diesef Zusatz vorgangig gequolten wird und 
dann zu der vorliegenden Starke im nativen Zustand bel gertngem Weichmachergehalt 
zugegeben wird. Durch die bei der Mischung wirkenden Scherkrafle werden die gequol- ^ 
lenen wetehen Partikel des spezielten Zusatzes durch die harten nativen Starkekorner 
fragmentiert und gemahlen, sodass sich eineentsprechend fein verteilte Phase der 
spezieDen Zusatze erhatten iasst. 

Die Bedingungen der Zumischung der speziellen Zusatze zur Einstellung einer hoch- 
dispersen Phase der speziellen Zusatze sind: 

A. Die speziellen Zusatze weisen einen Weichmachergehalt in Gew.% im Zeitpunkt 
der Zufiihrung von 5% - 90%, vorzugsweise von 1 1 % - 90%. noch bevorzugter 
von 1 8% - 90%. insbesondere von 26% - 90%. am bevorzugtesten von 33% - 90% 
auf. 8evorzugt wird Wasser als Weichmacher bzw. Quellmittei verwendet 

B. Der Mitteiwert der Partikelgrossenverteilung der speziellen Zusatze bei 5% bis 
20% Wassergehalt liegt im Bereich 150m0 - 0. 1m£l. vorzugsweise im Bereich 
100m0 - 0.1 mQ. noch bevorzugter im Bereich 50mu - 0.1 mO. insbesondere im 
Bereich 10m0 - G.1m0, am bevorzugtesten im Bereich 5mD - 0.1 ma (1mO = 
Imikrometer = 1dm). 

C. Die speziellen Zusatze werden zu vorliegenden Starken im nativen. pregelatinlser- 
ten, teilweise Oder ganz plastifizierten Zustand in mindestens einem der Schritte a) 
bis c) zugegeben, vorzugsweise im Schritt a), wahrend der Weichmachergehalt 
der vodiegenden Starken in Gew.% zu diesem Zeitpunkt im Bereich 1% - 50%. 
vorzugsweise im Bereich 1% - 30%. noch bevorzugter im Bereich 1% - 20%. tns- 
besondere im Bereich 1% - 15%. am bevorzugtesten im Bereich 1% - 12% liegt. 



Durch optlmale Verfahrenswelse kann ein spezieller Zusatz als hochdlsperse Phase in 
der Matrix dispergiert werden. wobei die mitllere Grosse dieser Phase im Bereich 50mu 
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- 0.07m0. vorzugsweise im Bereich 20mu - O.OTmO, noch bevorzugter im Bereich 7mG 
_ 0.07m0, insbesondere im Bereich 3mCi - 0.07mu, am bevorzugtesten im Bereich 1mu 

- 0.07m0 liegt. 

Das Lmischen der speziellen Zusatze unter den angegebenen Bedingungen ist neben 
der Herstellung von zahen Starke-Gel Weichkapseln auch fur die Herstellung von TPS- 
Weichkapseln mil verbesserter Zahigke'rt vorteilhaft. 

7. Resistente Starken 

V 

Urn die prebiotische Wirkung von auf StSrke-Gel basierenden Weichkapseln zu erhfihen 
und das Sorptionsverhalten zu verbessern, kann zusatzliche resistente Starke, vor- 
zugsweise in Form eines feinen Pulvers ats Zuschlagstoff in mindestens einem der 
Schritte a) bis g) zugemischl warden. Sie kann insbesondere aus der folgenden Gruppe 
ausgewahtt werden: 

Resistente Starken 1. Art, resistente Starken 2. Art. resistente Starken 3. Art. auf Star- 
ke-Gel basierende resistente Starke. Kombinationen von Elernenten dieser Gnjppe. 

Sifukturtvp von Starke-Netzwerken 

Durch geeignete Prozessfuhrung kann erreicht werden, dass die sich bildenden Kristal- 
lite bei Raumtemperatur bevorzugt eine A-Struktur aufweisen. Dieser Strukturtyp zeigt 
gegenOber dembei Raumtemperatur stabiJen B-Strukturtyp bei gleicher Luftfeuchtigkeit 
eine massiv reduzierte Wasserautnahme, wodurch sich ein gOnstigeres Sorptions- 
verhalten ergibt Der bei Raumtemperatur metastabile A-Strukturtyp kann durch kineti- 
sche Kontrofle eingefroren und so auch bei Raumtemperatur emalten werden. Eine wei- 
tere Moglichkelt zur Einstellung des A-Strukturtyps ist gegeben durch eine Warmebe- 
handlung. wobei der B-Strukturtyp in den gewunschten A-Strukturtyp umgewandelt 
wird. Die notwendige Temperatur. die nur kurzzeitig angawendet werden muss, tiegt 
obemalb von 1OTC. 
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Ejqenscheften derWeichkapseln 

Der Queltgrad Q(Q« Volumen nacb der Quellung/Volumen vor der QuelJung) der bei 
50% Luftfeuchtigkeit und 25X kondittonierte Weichkapselhiille beim Einlegen in Was- 
ser bei 25*C im maximal gequollenen Zustand tiegt im Bereicb 1.1-20. vorzugsweise 
Im Bereich 1.1 - 10. am bevorzugtesten im Bereich 1.1 - 7. For Controlled-Release 
Kapseln liegt der Quellgrad Q im Bereich 1 .03 bis 7, vorzugsweise im Bereich 1.03 bis 
5. am bevorzugtesten im Bereich 1.03 bis 3. 

Die Bruchfestigkeit der bei 50% Luftfeuchtigkeit und 25'C konditionierten Weichkapsel- 
hQllen liegt im Bereich 1MPa - 30MPa, vorzugsweise im Bereich 1.5MPa - 20MPa. am 
bevorzugtesten im Bereich 2MPa bis 17MPa. 

Die Bruchdehnung der bei 50% Luftfeuchtigkeit und 25*C konditionierten Weichkapsel- 
hOlte liegt im Bereich 10% - 200%. vorzugsweise im Bereich 15% bis 150%. am bevor- 
zugtesten Im Bereich 20% - 125% 

Der Gesamtweichmachergeha» der WeichkapselhOllen in Gew.% nach Konditionierung 
bei 50% Luftfeuchtigkeit und 25'C liegt im Bereich 10% - 70%. vorzugsweise im Be- 
reich 14% - 60%, am bevorzugtesten im Bereich 18% - 50%. 

Im Vergteich zu Weichkapselhullen basierend auf Thermoplastischer Starke zeigen 
WeichkapselhOllen entsprechend dem vorgeschlagenen Verfahren einen flacheren Ver- 
lauf der Sorptionskurve (Wassergehalt in Funktlon der Wasseraktivitat). Bei gleicher 
Wasseraktivitat werden tiefere Wassergehalte erhalten. Besonders ausgepragt ist die- 
ses Verhalten bei WasseraktivitSten oberhalb 0.5. insbesondere oberhalb 0.7. 
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T w Minimal© Temperatur, bei der sich die netzwerkfahigen StSrken losen 

T lR Temperatur der Rekristallisatlon der netzwerkfahigen Slarken im thermo- 

dynamischen Gleichgewicht nach dem LOsen beiTu> 
T t o Oberhitzungstemperatur Tuj > T L0 

Tlw Temperatur bei der der metastabile Zustand des unterdrilckten Keinv 

wachstums fur 10 Sekunden aufrechterhatten werdert kann 
de!taT L u Unterktlhlung delta Tui 0 - Tlm 

Th Temperatur der LCsung beim E'mmischen des zweiten Oder dritten FlukJs 

in das erste Fluid. T lM < Tu < Tio. insbesondere Tui < s T tl < Tlh 

T, Temperatur des ersten Fluids vor der Zufuhrung des zweiten Oder dritten 

Fluids 

T M Temperatur wahrend des Mischvorgangs 

T 3 Temperatur am Ende des Mischvorgangs 

T K Temperatur zu Beginn der Netzwerkbildung 

delta trf Zeitdauer des UeberfOhrens In Schritt d) 
delta U Zeitdauer des Ueberfuhrens in Schritt e) 
v„ Aufheizgeschwindigkeit in Schritt d) 

v, Aufheizgeschwindigkeit in Schritt e) 

Zk Anzahl der Keime Im dritten Fluid bei Tti 

2 N Zahl der Fremdkeime in der Mlschung von erstem und zweitem Oder drit- 

ten Fluid 

Z Zahl der bei der Netzwerkbildung akUven Keime 

Cp* Konzentration der netzwerkfahigen Starke im zweiten Oder dritten Fluid 

Cpnu Konzentration der netzwerkfahigen Starke In der Mischung 

Cst. Konzentration des KeimstabiJisators im ersten Fluid 

Csum Konzentration des KeimstabiJisators in der Mischung 

Cn Konzentration des Fremdnukleierungsmittels in der Mischung 

WM« Wetehmachergehart in Schritt d) 
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WM, Weichmachergehalt der vorliegenden Starken zu Beginn de$ thermoplas- 

tischen Verfahrens 

WM Z Weichmachergehalt der Mischung nach Zugabe des zweiten Oder dritten 

Fluids 

WMj Weichmachergehalt am Ende des Mischvorgangs 

WMo Weichmachergehalt bei der Netzwerkbildung 

We Wassergehalt bel der Netzwerkbildung 

Wi Wassergehalt nach Quellung eines Films mrt W 0 in Wasser 

Go Schergeschwindigkeit in Schritt d) 

• G, Schergeschwindigkeit in Schritt g) 

p^T) Wasserdampfdruck bei der Temperatur T 
No/Vo Netzwerkdichte nach ertolgter Netzwerkbildung 
DP Mittlerer Polymerisaticnsgrad 

CL Mittlere Kettenlange (Anzahl Monomereinheiten unverzweigtef Ketten- 

segmente) 

Q ft Durchschnittlicher Verzweigungsgrad: Anzahl Mole der verzweiglen alpha- 

Glucan-Einhellen/Anzahl Mole der gesamlen alpha-Gtucan-Einheiten) 
BV Blue-Value 
IA lod-AfRnitat (gttOOg] 

M„ Gewichtsmittel der Molekulargewichtsverteilung 

T 0 Glasumwandlungstemperatur 



Die Weichmacher- und Wassergehalte beziehen sich jewePs auf vorliegende und netz- 
werkfahige Starken, d.h. auf Starken, welche konstituierende Bestandteile des Netz- 
werks sind. Ein Netzwerk enlhaltend beispielsweise lOg vorliegende Starke. 3g netz- 
werkfahige Starke, 1 1g Wasser, 2g Glycerin. 7g Zucker und 5g elnes Zusat-es weist 
daher elnen Weichmachergehalt WM, von 100*(1 1 +2)/{1 1+2+1 0*3) = 50% und einen 
Wassergehalt von 100*11/(11*10+3) = 45.8% auf. 

Beisoiele 
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Weitere Vorteile, Merkmale und ArrwerKJungsmoglichkeiten der Effindung ergeben sich 
aus derfolgenden Beschreibung von nicht einschrankend aufzufassenden AusfOh- 
rungsbeispielen. 

Beisoiel 1 

Rezeptur 

67% (bezogen auf das Trockengewicht) voriiegende Starke: 70% Kartoffalstarke (10% 
Wasser), nativ. 30% Maisstarke (10% Wasser), nativ 

19% (bezogen auf das Trockengewicht) netzwerkfahige Starke: 50% hochamytosehaltl- 
ge Starke, nativ (50% AmylosegehaH, 15% Wasser), 40% enzymatisch entzweigte Ta- 
pioka Starke (15% Wasser), 10% MaKodextrin (15% Wasser) 

Zusatz: 0.7% Lecithin, 0.5% Camauba Wechs. 5% Calciumcarbonat. Zugabe zusanv 
men mil vortiegenden Starken 

Spezielle Zusatze: 4.8% (bezogen auf das Trockengewicht) Xanthan (40% Wasser). 3% 
(bezogen auf das Trockengewicht) Latex (Emulsion). Zugabe vor Schritt b) 

Weichmacher in Schritt b) 30% Wasser. 5% Sorbitol. 5% Maltitol (bezogen auf die vor- 
liegenden Starken. Trockengewicht) 

Weichmacher in Schritt d) 75% Wasser, 5% Glycerin (bezogen auf die netzwerkfahigen 
Starken, Trockengewicht) 

Verfahren 

Doppelschneckenextruder. Zudosierung der netzwerkfahigen Starken Ober Sulzermi- 
scher und thermisch geregelte Verfahrensstrecken mit Scherstromung, LOsung der 
netzwerkfahigen Starken zusammen bei 190*C (1min, 30bar). pH 9, UnterkQhlung bis 
60*C (30sec). Etnsprltzen der unterkuhlten Losung in den Ooppelschneckenextruder bei 
Massetemperatur der vortiegenden plastifizierten Starke von 130'C. Mischung Ober 
ruckfordernde Knetetemente, anschliessend Evakuierung, Schmelzpumpe und 
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Breitschlilzextrusion, gefolgt von ChilURoll Strecke, longitudinale Zweiteilung der Filme 
und ZufGhren In Rotary-Die Anlaga, Herstellung und FMIung der Fcrmkorper, Konditio- 
nlerung. 

Beisoiel 2 

Modifikalion 1 von Beispiel 1: Separate Lbsung/Unterkuhlung/Einspritzung der hocha- 
mylosehaltigen Starke (HAS) und der entzwekjten Tapioka Starke (TAS), 

Weichmacher in Schritt d1) fQr HAS: 75% Wasser 
Weichmacher in Schritt d2)fur TAS: 70% Wasser. 10% Glycerin 

HAS: Losen bei 190'C (1min, 30bar, pH 9). UnterkUhlen bis 80'C (20sec) 
TAS: Losen bei 200'C (Imin, 20bar, pH 7), Unterkuhlen bis 50'C (20sec) 

Beisoiel 3 

Modifikalion 2 von Beispiel 1: Rezeptur identisch, jedoch Plastifizierung der vortiegen- 
den Stftrken und Einarbeiten der ZusStze und der speziellen ZusStze vorgangig in ei- 
nem Schritt a) mittels Doppelschneckenextruder, anschllessend Granulierung. 
Erneute Plastifizierung des Granulats in einem Einschneckenext/uder, LosungAJnter- 
kOhlung/Einspritzung der netzwerkfahigen Starken in den Einschneckenextruder wie in 
Modifikation 1 von Beispiel 1, Mischung mittels Madoc-Element. keine Schmelzpurnpe, 
die weiteren Verf ahrensschritte sind identisch mit Beispiel 1 . 
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PatentanaprQche 

1 . Verfahren zum Herstellen von Formkdrpem auf Basis von SUJrke-Gel, dadurch 
gekennzeichnet, daft das Gel aus einer Gesamtmischung von mindestens einer 
voriiegenden Starke und mindestens einer netzwerkfahigen Starke durch Homo- 
und/oder HetarokristalllsaUon gebildet wird. wobei diese Komponenten getrennt 
und indlvidu e!J vorbereitet werden. 1 ' 

2. Verfahren nach Anspruch 1 , dadurch gekennzeichnet, daft die voriiegenden Star- 
ken plastifiziert oder noch nicht plastifiziert, insbesondere nach Zugabe mindes- 
tens einer netzwerkfahigen Starke plastifiziert, die netzwerkfahigen Starken geldst, 
und die Komponenten in diesem Zustand nach dem ZusammenfQhren zur Ge- 
samtmischung gemischt werden. vorzugsweise molekutardispers. 

3. Verfahren nach einem der vorangehenden AnsprCiche, dadurch gekennzeichnet. 
daft die Gel- Oder Netzwerkbildung hdchstens teirweise vor oder wfthrend der Um- 
formung der Gesamtmischung zu den resuttierenden FormkOrpern eingeleitet wird. 
hauptsachlich oder ganzlich nach erfokjter Umformung geschieht. 

4. Verfahren nach einem der vorangehenden Anspruche. dadurch gekennzeichnet. 
daft das Verfahren folgende Schrirte in mindestens einer Verfahrenszone aufweist: 

a) ZufOhren Jeweils einer voriiegenden Starke; 

b) Einwirken jeweils eines ersten Weichmachers auf die JeweBs eine vorliegen- 
de Starke; 

c) llberfuhren der jeweils einen voriiegenden Starke in jeweils ein erstes Fluid, 
wobei jeweils eine erste Mischung gebikJet wird; 
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d) Oberfuhren jeweils einer netzwerkfahlgen Starke In jeweils ein zweites Fluid 
durch Einwlrken jeweils eines zweiten Weichmachers: 

e) OberfOhren des jeweiligen zweiten Fluids in ein jeweiRges dftltes Fluid; 

f) Einfuhren des jewePigen zweiten Fluids aus Schritt d) und/oder des jeweili- 
gen dritten Fluids aus Schritt e) In eine der jeweiligen ertten Mischungen aus 
den Schritten a) bis c); 

g) Vereinigen der jeweiligen Mischungen aus den Schritten a) bis f) zu mindes- 
tens einer vorzugswetse molekulardispersen Qesamtmlschung; 

h) Formen mindestens eines Films aus dem in Schritt g) gebildeten mindestens 
einen Gesamtgemisch; 

i) Zufiihren des in Schritt h) gebildeten mindestens einen Films in eine Umfor- 
mungsnAnlage und HersteDung von resultierenden Formkorpem aus dem 
mindestens einen Film, insbesondere ZufOhren des in Schritt h) gebildeten 
mindestens einen Films in eine kontinuleriiche Verkapsetungs-Anlsge, bel- 
spielswetee einer Rotary-Die Anlage und Herstellung von verschwelssten, ei- 
nen Fullstoff bzw. Wirkstoff enthaltenden Weiehkapseln; 

j) Einteltung der Bildung eines Starke-Netzwerks aus der In Schritt g) gebilde- 
ten mindestens einen Gesamtmischung, insbesondere durch Homokristalli- 
sation zwischen jeweiligen MakromolekOlen der jeweils mindestens einen 
netzwerkfahigen Starke untereinander und/cder durch Heterokristallisation 
zwischen diesen jeweiligen Makromolekulen und jeweiligen Makromolekulen 
der jeweils mindestens einen voriiegenden Starke, nacbdem die Schritte a) 
bis h) Oder a) bis i) vollzogen sind. 

k) Einstellung des gewOnschten Weichmacher- bzw. Wassergehalts der 
resuilierenden Formkorper. insbesondere der Weichkapseln, durch 
Kondftionierung bei bereitgestelltem zelHichem Temperatur- und 
LuftfeuchUgkellsvertauf. 
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5. Verfahren nach einem der vorangehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, 
dad in mindestens einem der Schritte d) bis g). insbesondere nach Schritt f) und 
vor Schritt h) ein Weichmacher mindestens leirWetse aktiv aus dem Verfahren ent- 
femt wird, beispielsweise durch Evakulerungstechniken. 

6. Verfahren nach einem der vorangehenden AnsprQche, dadurch gekennzeichnet, 
dad in Schritt d) das netzwerkfahige Starke enthaltende zweite Fluid Gberhitzt und 
in Schritt e) das dritte Fluid gegebenenfails unterkQhlt wird. 

7. Verfahren nach einem der vorangehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet. 
daH in mindestens einem der Schritte a) bis g) mindestens elnma! ein Fremd- 
nukteierungsmittel zugefQhrt und/oder das zweile Oder dritte Fluid wahrend Oder 
nach Schritt e) mil Ultraschall behandelt wird. 

8. Verfahren nach einem der vorangehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet. 
datt dem Verfahren in mindestens einem der Schritte a) bis g) mindestens ein Zu- 
satz zugefQhrt wird. 

9. Verfahren nach einem der vorangehenden Anspruche. dadurch gekennzeichnet, 
datt m mindestens einem der Schritte a) bis g), vorzugsweise in einem der Schritte 
a) bis c) ein spezieller Zusatz zugegeben wird und das resuttierende Starke-Gel 
mit hoher Zahigkeit diesen speziellen Zusatz in Form einer hochdispersen Phase 
enthatt, wobei die mittlere Grosse dieser Phase im Bereich 50m0 - 0.07mD. vor- 
zugsweise im Bereich 20m0 - O.QTmO. noch bevorzugter im Bereich 7mO - 
0.07m0, insbesondere Im Bereich 3mti - 0.07m0, am bevorzugtesten im Bereich 
lmO-0.07mu liegt. 

1 0. Verfahren nach einem der vorangehenden AnsprQche. dadurch gekennzeichnet 
daS ein in Schritt h) gebiideter Film in Langsrichtung in zwei Halften geteilt wird, 
die separat einer Rotary-Die Antage zugefQhrt werden. insbesondere Ober gleich 
lange Wege und mit derselben Geschwindigkeit. sodass die zwei Halften der ver- 
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schweissten Weichkapseln eine Identische Vorgeschichte erfahren haben, d.h. 
gieichzeitig und parallel in Schritt h) zu etnem Film geformt wurden. 

1 1 . Verfahren nach einem der vorangohenden AnsprOche, dadurch gekennzeichnet, 
daa die Schritte a) bis h) parallel in zwei verschiedenen Verfahrenszonen 
durchgefilhrt wcrden und die zwei Halften der verschweissten Weichkapseln im 
Rotary-Die Verfahren aus zwei Filmen hergastellt werden, die aus den zwei 
verschiedenen Verfahrenszonen stammen. 

/ 

12. FormKorper, insbesondere Weichkapsel. dadurch gekennzeichnet. daft der Form- « " 
korper bzw. die Weichkapsel durch ein Verfahren gemass einem der vorangehen- 

den AnsprOche hergestellt worden ist 

13. Weichkapsel, nach einem der vorhergehenden AnsprOche. dadurch gekennzeich- 
net. dad die Weichkapsel fur Controlled Release Anwendungen eingeselzt wird. 

14. Mehrschicht-Formkfirper, insbesondere Mehrschicht-Weichkapsel. dadurch ge- 
kennzeichnet, da& mindestens eine Schicht des Formkorper bzw. der Weichkap- 
sel aus Starke-Gel besteht, die vorzugsweise durch ein Verfahren gemass etnem 
der vorangehenden AnsprOche hergestellt worden 1st. 

1 5. WeichkapselhOlle, vorzugsweise nach einem der vorangehenden AnsprOche, da- 
durch gekennzeichnet, daQ, die WeichkapselhOlte In Form eines Films von max. 
0.3 mm Dicke, nachdem dleser Film getrocknet worden ist und in diesem Zustand 
in eine Atmosphare mit maximal 43% Luftfeuchtigkeit bei Raumtemperatur ge- 
bracht und dort so lange aufbewahrt wurde, bis das Gewicht des Films sfch nicht 
mehr anderte und der Film elnen Wassergehalt von W 0 aufwies und. nachdem 
der Film darauf in eine Atmosphare mit mindestens 90% Luftfeuchtigkeit bei 
Raumtemperatur gebracbt wurde, bis das Gewicht sich nicht mehr anderte und 
der FBm elnen Wassergehalt von W» angenommen hat, die Differenz der Was- 
sergehalte W» - W 0 In Gew.% 3% - 25%. vorzugsweise 3% - 20%, noch bevor- 
zugter 3% - 17%, insbesondere 3% - 13%, am bevorzugtesten 3% - 10%, am ins- 
besondersten 3% - 7% betragt. 
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16. Weichkapselhulle. vorzugsweise nach einem der vorangehenden AnsprOche, da- 
durch gekennzeichnet, daS deren kristalliner Anteil, erhallen durch Separation des 
kristalHnen Anteils vom amorphen Anteil der We'rtwinkel-RtJntgendiffraktionskurve 
ciner Probe mit 7 bis 14 Gew.% Wasser. zwischenden Streuwinkeln 3* < 2lhela< 
37', 16% - 100%, vorzugsweise 25% • 100%, noch bevorzugter 35% - 100%. ins- 
besondere 45% - 100%. am bevorzugtesten 60% - 100% betragt 

17. Weichkapael, vorzugsweise nach einem der vorangehenden AnsprOche. dadurch 
gekennzeichnet. dad die Weichkapse!h0lle eus einphasigem, transparentem Stflr- 
ke-Gel besteht, insbesondere im Rotary-Die Verfahren hargestellt worden 1st. 

1 8. Welchkapsel. vorzugsweise nach elnem der vorangehenden AnsprOche, dadurch 
gekennzeichnet. da& die WeichkapselhOfle eine resistenle StSrke in der Form ei- 
nes Zuschlagstoffes enthak, insbesondere mit einem Anteil in Gew.% von 1% - 
70%. vorzugsweise von 3% - 50%, am bevorzugtesten von 5% - 45%. 

19. Weichkapsei, vorzugsweise nach einem der vorangehenden AnsprOche, dadurch 
gekennzeichnet. datt die WeJchkapselhOlle prebtotisch wirkt und/oder gegenDber 
einer TPS-WeichkapselhOile bei vergteichbarem Weichmachergehalt einen urn 
10% - 95%, vorzugsweise urn 20% - 95%, am bevorzugtesten urn 30% - 95% ge- 
ringeren Glyceamlc- Index aufweist 
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Continuation of Box L2 ^ 

For the following reasons, only a partial search was carried out for the 
current Claims 1-12 and 14: 



The current Claims 1-12 and 14 relate to a disproportionately large number 
of possible products (shaped bodies) and methods (for the production of 
shaped bodies), of which only a small portion are supported by the 
description (PCT Article 6) and/or can be regarded as having been disclosed 
in the application (PCT Article 5). In the present case the claims lack the 
proper support and the application lacks the requisite disclosure to such an. 
extent thai it appears impossible to carry out a meaningful search covering 
the entire range of protection sought. Therefore, the search was directed to 
the parts of the claims that appear to be supported and disclosed in the above 
sense, that is the parts which contain soft capsules and methods for the 
production of soft capsules such as are indicated in the embodiments. 

The applicant is advised that claims or parts of claims relating to inventions 
in respect of which no international search report has been established 
normally cannot be the subject of an international preliminary examination 
(PCT Rule 66. 1(e)). In its capacity as International Preliminary Exarnining 
Authority the EPO generally will not carry out a preliminary examination for 
subjects that have not been searched. This also applies to cases where the 
claims were amended after receipt of the international search report (PCT 
Article 1 9) or where the applicant submits new claims in the course of the 
procedure under PCT Chapter II. 
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Die geltenden Patent an sprfiche 1-12 und 14 wurden aus den folgenden 
firflnden nur tell wet se recherchlert: 

Die geltenden Patent an sprOche 1-12 und 14 bezlehen slch auf e1ne s 
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klelner Antell 1m Slnne von Art. 6 PCT auf die Beschrelbung stOtzen 

und/oder als Ira Slnne von Art. 5 PCT 1n der Patentanmeldung offenbart 

gelten kann. In vorllegenden Fall fehlt den Patentansprflchen die 

entsprechende StQtze und fehlt der Patentanmeldung die notlge Offenbarung 

1n elnera solchen MaBe, daB e1ne slnnvolle Recherche Ober den gesanten 

erstrebten Schutzberelch unadgllch erschelnt. Daher wurde die Recherche 

auf die Telle der Patent an sprOche gerlchtet, walche 1m o.a. Slnne als 1 
gestatzt und offenbart erschelnen, nlmllch die Telle betreffend, die 
Welchkapseln und Verfahren zur Herstellung von Vtetchkapseln belnhalten, 
wie sle in den AusfQhrungsbel spiel en angegeben slnd. 

Der Antnel der wlrd darauf Mngewlesen, daB PatentansprOche, Oder Telle von 
PatentansprOchen, auf Erflndungen, fOr die keln 1nternat1onaler 
Recherchenberlcht erstellt vurde, normalerwelse nlcht Oegenstand einer 
Internatlonalen vorUuflgen PrDfung seln K&nnen (Kegel 66.1(e) PCT). In 
seiner Elgenschaft als mlt der -Internatlonalen vorliuflgen PrOfung 
beauftragte Behorde wlrd das EPA also 1n der Regel kelne vorlSuflge 
PrOfung fOr Gegenstande durchfOhren, zu denen kelne Recherche vorllegt. 
Dies gilt auch fOr den Fall, da8 die PatentansprOche nach Erhalt des 
Internatlonalen Recherchenberl chtes geSodert wurden (Art. 19 PCT), oder 
fOr den Fall, daB der Anmelder 1m Zuge des Verfahrens geaiB Kapltel II 
PCT neue PatentansprOche vorlegt. 
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